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К  читателю...

Уважаемые  коллеги!

В

ы держите в руках очередной, третий выпуск научного сборника «Детская гастроэнтерология Сибири». Этот выпуск мемориальный и приурочен к 80-летию со дня рождения выдающегося ученого, гастроэнтеролога, хирурга Якова Давидовича Витебского (1919–1992), чьей светлой памяти посвящено издание.

Традиционно сборник включает итоговые научно-исследовательские работы по одному из актуальных разделов педиатрии ( детской гастроэнтерологии. Проблемы, разрабатываемые учеными Сибири и других регионов России, отражают новейшие достижения науки и практики, основаны на высоко информативных методах обследования больного и передовых технологиях лечения.

Последние политические и экономические события в стране обернулись для издания резким возрастанием финансовых затрат. Но мы верим, что эти потрясения преходящи, и мы сможем вместе со страной подняться на достойный для вас, дорогие коллеги, уровень материального благополучия, который позволит вместе вами в полной мере реализовать намеченные планы.

Мы рады сообщить Вам, что с лета 1998 года нами организована специализированная страничка сборника в Интернете. Все материалы, опубликованные в нашем сборнике за этот и прошлые годы, и много другой полезной информации доступно для всех по адресу: http://gastrosib.rusmedserv.com. Приглашаем посетить нашу страницу.

Поздравляем Вас с наступившим Новым годом и до встречи в 2000 году!

Редколлегия
памяти  я. Д. витебского

О профилактике заболеваний органов пищеварения у человека

Заболевания органов пищеварения человека неинфекционного характера являются одними из наиболее распространенных. Больные этой категории, среди обращающихся в поликлиники и амбулатории за медицинской помощью занимают од​но из первых мест.

Расширение всех видов специализированной медицинской помощи гастроэнтерологическим больным, дальнейшее углубление проводимых научных исследований и быстрейшее их внедрение в практику здравоохранения, ( является одной из ведущих проблем в совершенствовании медицинской помощи населению нашей страны.

(...) в конце 1973 года в Кургане была создана специальная гастроэнтерологическая лаборатория. Её цель ( разработать и научно обосновать новое направление в понимании причин неинфекционных заболеваний органов пищеварения и предложить новые способы их лечения.

Попытаюсь дать краткое объяснение сущности этого направления.

В процессе эволюционного развития животного мира подвергались непрерывному совершенствованию и усложнению и органы пищеварения. Если у простейшего животного ( гидры всё пищеварение происходит в одной кишечной полости, то у человека он разбит на ряд строго последовательно проходящих этапов. Выделились различные отделы, играющие свою определенную роль в переваривании составных частей пищевых продуктов и в их всасывании в организм. Внутри этих отделов существуют довольно резкие различия среды и содержимого. В желудке ( соки кислые, содержат соляную кислоту, а рядом в двенадцатиперстной кишке ( щелочные. В тонкой кишке здорового человека содержится небольшое количество микробов, в основном безвредных. Рядом же, в толстой кишке, число микроорганизмов в несколько миллионов раз больше, причем значительная часть их болезнетворная.

Изолированность, анатомо-физиологическую автономность различных отделов пищеварительного тракта обеспечивают особые клапанные аппараты. Это глоточный, кардиальный, пилорический, тонко-толстокишечный клапаны, фатеров сосочек, расположенный у места слияния желчных путей и протоков поджелудочной железы с двенадцатиперстной кишкой, и некоторые другие.

Мы различаем две важные стороны работы пищеварительных клапанов. Во-первых, они регулируют сроки продвижения содержимого, поддерживая существование т. н. пищеварительного графика. Это термин, которым мы обозначаем строго определенное время процессов расщепления белков, жиров и углеводов пищи до усвояемым нашим организмом составных частей и всасывания их в определенных отделах.

Второй стороной деятельности клапанных аппаратов является антирефлюксная функция. Словом «рефлю(кс» обозначается обратное поступление пищевого содержимого в вышележащий отдел пищеварительного тракта человека. В нормально функционирующем человеческом организме рефлюксов не бывает.

Клапанные аппараты функционально более нагруженные участки пищеварительного тракта; у человека, в связи с вертикальным положением его тела в пространстве, они функционируют в особо сложных условиях (влияние закона силы тяжести на продвижение содержимого), легко подвергаются различным вредным воздействиям, что приводит либо к сужению клапана и затруднению прохождения содержимого, либо к его недостаточности. При этом ускоряется темп продвижения содержимого, нарушается пищеварительный график и легко возникает рефлюкс содержимого в обратном направлении.

Если нижерасположенные отделы пищеварительного тракта человека имеют биологические средства защиты от повреждения соками их вышерасположенных отрезков (например, в двенадцатиперстной кишке легко нейтрализуется соляная кислота желудочного сока), то при забрасывании содержимого в обратном направлении его агрессивные части оказывают повреждающее воздействие на стенки органа. Примерами могут служить действие желудочного сока на слизистую оболочку пищевода, или желчи на слизистую оболочку желудка. В еще большей степени это относится к забрасыванию значительно инфицированного толстокишечного содержимого в тонкую кишку при недостаточности тонко-толстокишечного клапана.

Рассматривая и изучая основные неинфекционные заболевания органов пищеварения и исследуя при этом функцию клапанных аппаратов, мы установили прямую причинную связь таких распространенных заболеваний, как эзофагит, гастрит, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, холецистит, панкреатит, энтерит и энтероколит (некоторые его формы) с нарушениями деятельности клапанных аппаратов.

Это дало основание разработать новые способы распознавания нарушений функции клапанных аппаратов (недостаточности или избыточности их барьерной функции). Для этого производится измерение уровня внутриполостного давления в пищеводе, желудке, двенадцатиперстной и тонкой кишках (поэтажная манометрия), новые методы лабораторного исследования содержимого на выявление составных частей из нижерасположенных отрезков, специальные методы рентгенологического исследования, а также непосредственный осмотр клапанов путем современных гибких аппаратов для эндоскопии.

До настоящего времени хирургия не преследовала целей восстановления нормальной работы клапанов, взамен удаляемого никакого подобия его не создавалось.

Нами разработано и с успехом осуществлено более чем у 1300 больных 24 типа новых вмешательств, предусматривающих создание путем особых оперативных приемов подобия существующих клапанных аппаратов. Специальное изучение в эксперименте и клинике работы вновь возданных клапанных аппаратов показало полную надежность, т.е. возможность их реставрации хирургическим путем.

Это позволило излечивать заболевания, которые ранее подлежали только терапевтическому многолетнему лечению без реальных надежд на выздоровление, таких как хронический рефлюкс-энтерит и некоторые формы энтероколита. Это дало возможность по новому сформулировать цели и задачи большинства операций, производимых на органах пищеварения.

Так, например, при язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной кишки современная операция предусматривает полное подавление желудочного пищеварения либо путем удаления большей части желудка, либо путем иссечения блуждающих нервов, после чего прекращается выработка соляной кислоты и пепсина.

Самое экономное иссечение язвы с восстановлением клапана между желудком и кишечником позволяет сохранить больному желудочное пищеварение и излечить его от язвы. Такие операции нами произведены с успехом у 560 больных.

Путем восстановления клапана между тонкой и толстой кишками нем удалось излечить более 70 больных, ранее страдавших в течение многих лет хроническим энтеритом и энтероколитом. Причем эта операция производится даже без вскрытия просвета кишечника, т.е. риск её минимален, а техническая сложность невелика.

О чем говорит наш опыт по изучению причин заболеваний клапанных аппаратов человека, иными словами на чем должна основываться профилактика заболеваний органов пищеварения человека?

1) Самой частой причиной воспалительного поражения органов желудочно-кишечного тракта человека оказались полностью неизлеченные острые желудочно-кишечные заболевания инфекционного характера (дизентерия, острые энтериты и колиты, и др.). Необходимо твердо усвоить, что любое расстройство деятельности кишечника должно служить основанием для обращения за врачебной помощью и проведения полного курса назначенного лечения, не прерывая его как только наступает субъективное улучшение. Совершенно неуместно т.н. домашнее лечение по совету соседей, знакомых, по записям справочников.

2) Одним из факторов, неблагоприятно сказывающемся на работе клапанных аппаратов, является переедание, нерегулярность питания с приемом избыточно больших количеств пищи. Ведь такая перегрузка возникает и тогда, когда человек принимает пищу один раз в сутки, но порция является очень большой. Основой рационального питания является регулярность приемов пищи и умеренные её количества во время каждой еды.

3) Отрицательное влияние на работу некоторых клапанных аппаратов верхнего отдела пищеварительного тракта оказывает горизонтальное положение тела человека сразу после еды. При этом облегчается рефлюкс содержимого в вышележащий отдел из-за развития вторичной слабости клапанного аппарата. Ранее, чем через 2–3 часа после приема пищи ложиться не следует. Существует хорошо известная широкому кругу людей пословица: «Позавтракай сам, обед раздели с другом, а ужин отдай врагу!».

4) Сложная и многогранная деятельность человека требует самого разностороннего питания. Даже больному человеку строгая диета устанавливается не на продолжительные сроки. Никакое одностороннее питание не является целесообразным и обоснованным. Следует подчеркнуть отрицательное влияние, которое оказывает на слизистую оболочку пищевода и желудка прием очень горячих блюд, крепких спиртных напитков и любовь к пережаренным продуктам питания.

5) Регулярная функция кишечника очень важна для полноценной работы тонко-толстокишечного клапана. Любая задержка кишечного содержимого помимо того, что это усиливает интоксикацию организма, ведет к повышению внутрикишечного давления и при длительном воздействии в конечном счете может привести к недостаточности тонко-толстокишечного клапана и воспалению тонкой кишки.

6) Прямое влияние на перистальтическую деятельность кишечника оказывает состояние тонуса мышц передней брюшной стенки. При дряблом большом животе как правило возникает атония кишок, запоры. Поэтому всем здоровым людям следует рекомендовать включать в комплекс гимнастических упражнений те, которые повышают тонус и силу мышц передней брюшной стенки.

Таким нам представляются в самых общих чертах основные мероприятия по предупреждению неинфекционных заболеваний органов пищеварения человека.

Я. Д. Витебский

оригинальные  исследования

МОТОРНАЯ ФУНКЦИЯ ЖЕЛУДКА И ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ У ДЕТЕЙ С  ГАСТРОДУОДЕНАЛЬНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ

А. И. Аминова

Медицинская академия, Пермь

Исследование моторной функции желудка и двенадцатиперстной кишки (ДПК) в детской гастроэнтерологической практике не находит широкого применения ввиду отсутствия доступных, достоверных методов исследования. Использование аппарата для одновременной регистрации рН и внутриполостного давления расширило возможности в диагностике нарушений кислотообразующей и моторно-эвакуационной функции желудка и ДПК.

Цель исследования ( оценить характер моторных нарушений желудка и ДПК, а также соотношение между кислотообразующей и моторной функцией у детей с хроническим гастродуоденитом (ХГД) и язвенной болезнью (ЯБ).

Материалы и методы исследования

Нами использован аппарат «Индикен» для одномоментной регистрации внутриполостного давления, уровня рН в желудке и ДПК.

Обследовано 100 детей в возрасте от 7 до 15 лет, из них с ХГД — 56 больных, с ЯБ — 22. Контрольную группу составили 22 практически здоровых ребёнка.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Среди больных с ЯБ ДПК традиционно преобладали мальчики (18 больных). Анализ анамнестических данных показал, что 67% детей имели отягощенную наследственность по ЯБ, 42 % ( неблагоприятный перинатальный анамнез, 1/3 мальчиков отмечали травмы головы различной степени тяжести. Большинство больных ЯБ ДПК предъявляли жалобы — изжога, отрыжка кислым, запоры, натощаковые и ночные боли в эпигастральной области приступообразного характера средней интенсивности.

У больных ХГД течение болезни было более благоприятным.

Наследственная отягощённость по ЯБ выявили у 32 % больных, по ХГД — у 51 %. Болевой синдром был разнообразным по характеру и времени возникновения, чаще до и во время еды, неинтенсивные, ноющие, локализующиеся в области пупка, правом подреберье и эпигастрии.

Согласно данным внутрижелудочной рН-метрии у больных ХГД выявлена лишь тенденция к гиперацидности по сравнению с показателями контрольной группы, уровень рН в фундальном отделе в базальную фазу секреции составил соответственно 1,41±0,12 и 2,26±0,48 (р(0,05), в антральном отделе — 5,03±0,29 и 5,93±0,51 (p(0,05). После стимуляции 0,025% раствором пентагастрина уровень рН в фундальном отделе снизился у больных ХГД до 1,24±0,11, у здоровых — до 1,68±0,53, в антральном отделе — у больных ХГД до 4,67±0,30, у здоровых до 5,31±0,61, однако различия между этими показателями были недостоверными (p(0,05).

Наиболее низкие значения рН по сравнению с группой здоровых детей выявлены у детей с ЯБ ДПК. Показатели рН в фундальном и антральном отделах в межпищеварительную фазу секреции статистически не отличались от аналогичных значений у детей с ХГД, соответственно 1,13±0,10; 4,04±0,70 и 1,42±0,08, 5,42±0,30 (p(0,05). Однако после стимуляции 0,025% раствором пентагастрина у больных ЯБ ДПК отмечен самый низкий уровень рН в фундальном и антральном отделах по сравнению с больными ХГД, соответственно 0,52±0,10; 2,24±0,51 и 1,24±0,07; 4,40±0,30 (p<0,05).

С помощью аппарата «Индикен» регистрировали не только кислотность в желудке и ДПК, но и изменение внутриполостного давления в межпищеварительную фазу секреции после применения стимулятора либо парэнтерально 0,025% раствора эуфиллина. Давление в желудке у всех обследуемых больных было достоверно повышено в обе фазы секреции по сравнению с контрольной группой. В базальную фазу секреции этот показатель составил у больных ЯБ ДПК 26,93±1,25 см вод. ст., у детей с ХГД — 23,22±1,35 см. вод. ст., в контрольной группе — 17,29±1,81 см вод. ст. (р<0,05). У детей с ЯБ ДПК выявлен самый высокий уровень внутрижелудочного давления. У больных ХГД частота и амплитуда желудочных сокращений была почти в 2 раза выше, чем у практически здоровых детей. В то же время у детей с ЯБ ДПК частота сокращений статистически не отличалась от нормы.

После введения стимулятора желудочной секреции у здоровых детей отметили лишь тенденцию к снижению внутрижелудочного давления, частоты и амплитуды сокращений. У больных ХГД все измеряемые параметры были увеличены почти в 2 раза. У детей с ЯБ ДПК частота сокращений в стимулированную фазу секреции статистически не отличалась от нормы.

После введения стимулятора желудочной секреции у здоровых детей отметили лишь тенденцию к снижению внутрижелудочного давления, частоты и амплитуды сокращений. У больных ХГД все измеряемые параметры были увеличены почти в 2 раза. У детей с ЯБ ДПК частота сокращений в стимулированную фазу секреции статистически не отличалась от нормы.

Внутридуоденальное давление у всех больных в базальную фазу секреции было достоверно выше, чем в контрольной группе. У больных ХГД наблюдали значительное повышение частоты дуоденальных сокращений (более чем в 3 раза) по сравнению с нормой и детьми с ЯБ ДПК. Для них также были характерны высокоамплитудные сокращения в обе фазы секреции. У детей с ЯБ достоверных различий параметров моторики ДПК по сравнению с контрольной группой не обнаружено.

После стимуляции желудочной секреции у здоровых детей и у больных ХГД достоверно повысилась частота дуоденальных сокращений, а у детей с ЯБ ДПК — снизилась. Остальные параметры не изменились.

Одномоментная регистрация внутриполостного давления и уровня рН в желудке и ДПК позволила отметить некоторые различия между характером моторных нарушений желудка и ДПК у больных ХГД и ЯБ.

У детей с ХГД градиент рН между желудком и ДПК составлял 4 ед. и более, в то же время положительный градиент интрагастрального и интрадуоденального давлений был зарегистрирован у 67% больных и его значение было значительно выше, чем у здоровых детей (более чем в 5 раз). Кроме того после введения 3% раствора соды отмечался временной интервал между моментом нейтрализации среды в желудке и ДПК. Закисление интрагастральной среды до первоначального уровня не сопровождалось закислением интрадуоденальной среды и градиент рН восстанавливался. Следовательно, все эти данные говорят о сохранной функции пилорического сфинктера у детей, страдающих ХГД.

В данной обследуемой группе больных в период неритмичных, средней интенсивности сокращений ДПК, в полость луковицы поступали небольшие порции кислого содержимого, что вызывало незначительный и кратковременный сдвиг уровня рН в кислую сторону. При этом усиления двигательной активности желудка не отмечалось. Для желудка были характерны медленные перистальтические волны, не зависящие от интенсивности дуоденальных сокращений. По-видимому, луковица ДПК выполняет «насосную» функцию, регулирующую поступление кислого содержимого из желудка. В период так называемой диастолы в ДПК создаётся отрицательное давление, под действием которого из желудка поступает небольшая порция содержимого.

У детей с ЯБ ДПК в межпищеварительный период отсутствовал градиент рН между желудком и луковицей ДПК. Введение 3% раствора соды вызывало одновременную нейтрализацию среды и в желудке, и в ДПК. Но у части больных после возвращения рН в желудке до первоначального уровня, внутридуоденальная среда оставалась некоторое время нейтральной. «Насосная» функция луковицы ДПК была нарушена, отсутствовало чёткое функциональное разграничение между желудком и луковицей ДПК. В дуоденальной моторике не было отмечено деления на фазы, мигрирующий моторный комплекс возникал после введения стимулятора желудочной секреции.

Таким образом, при ХГД функция пилорического сфинктера остаётся сохранной. При ЯБ ДПК отмечается выраженная функциональная недостаточность привратника, что сопровождается постоянным закислением луковицы ДПК и является важным фактором язвообразования.
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Заболевания органов пищеварения у детей приобрели в последнее время весьма актуальное значение, что связано с их высокой распространенностью в популяции (80–100 на 1000 детского населения), высокими темпами ежегодного прироста частоты заболеваемости. Все это подтверждено многочисленными эпидемиологическими исследованиями [1–4].

Проведенные исследования позволили выявить определенные закономерности в развитии патологии органов пищеварения у детей, разработать комплекс организационных мероприятий. Установлено, что чаще поражаются девочки (58%), чем мальчики (42%) [2–4]. Следует отметить и факт повышенной распространенности болезней желудочно-кишечного тракта у детей в дошкольном возрасте (5–6 лет) и в пубертатном периоде (9–12 лет), то есть в периоды наиболее выраженных морфофункциональных изменений в организме [1,3,4].

Рост гастроэнтерологической патологии связывают как с улучшением диагностики заболеваний вследствие широкого внедрения современных медицинских технологий (эндоскопия, ультрасонография, компьютерная томография и др.), так и с воздействием факторов, влияющих на формирование патологии органов пищеварения — алиментарных, социальных, экологических, а также с увеличением общей заболеваемости детей [1,4].

Изменилась и структура заболеваемости. На первое место вышли болезни желудка и двенадцатиперстной кишки: гастродуодениты, язвенная болезнь, на втором месте заболевания желчевыводящих путей, на третьем месте — заболевания кишечника [1,4].

Для выбора оптимальных направлений развития детской гастроэнтерологической службы важное значение имеет и сочетанный характер поражения системы пищеварения, что требует комплексного обследования ребенка с применением инвазивных методов в условиях стационара.

Результативность оказания квалифицированной медицинской помощи при данной патологии зависит от разработки и внедрения новых организационных форм ее осуществления.

Нами предпринята попытка проанализировать состояние детской гастроэнтерологической помощи в городе Тверь (население — 457500 чел., в том числе дети — 83647 (18,2%)) и определить некоторые перспективы ее совершенствования в условиях страховой медицины.

Квалифицированная помощь детям с заболеваниями органов пищеварения осуществляется в гастроэнтерологическом отделении на 40 коек детской городской больницы № 1, развернутом с 1990 года. Однако расчетная потребность в гастроэнтерологических койках для детского населения г. Твери составляет 55,8 коек [5]. Этот дефицит сказался на качестве оказываемой медицинской помощи, и отделение выполняло роль диагностического, когда в стационаре дети полностью обследовались и выписывались для дальнейшего лечения и наблюдения у участкового педиатра по месту жительства. Такая ситуация не могла удовлетворить потребности обслуживаемого населения в высококвалифицированной специализированной помощи детям с гастроэнтерологической патологией. В связи с этим с февраля 1998 года на базе отделения был организован консультативный детский гастроэнтерологический прием.

Задачей настоящего исследования является сравнение результатов оказания специализированной помощи до и после организации консультативного приема (за 9 месяцев 1997 года и аналогичный период 1998 г.)

В результате проведенного исследования было установлено, что после организации специализированного приема изменились некоторые показатели работы стационара ( на 3,3% произошло снижение числа госпитализированных больных, на 14,2% увеличилась средняя длительность пребывания больного в стационаре, на 4,5% увеличилось число дней работы койки. На наш взгляд, это связано с изменением структуры госпитализированных больных, преобладании среди них детей, нуждающихся в углубленном обследовании с применением специальных методик, а также пациентов с тяжелыми хроническими заболеваниями органов пищеварения, требующих проведения терапии только в условиях стационара (табл. 1).

Для оценки эффективности работы консультативного детского гастроэнтерологического приема нами была применена методика сравнения фактического числа койко-дней, проведенных в отделении гастроэнтерологии пациентами, направленными на госпитализацию со специализированного приема, с предполагаемым аналогичным показателем, взятым условно из предположения, что все больные были бы госпитализированы (табл. 2).

Таблица 1

Средняя длительность пребывания больных в стационаре (в днях)

Патология
1997
1998

Заболевания желудка и двенадцатиперстной кишки
15,1
17,5

Заболевания кишечника
17,3
17,65

Заболевания желчевыводящей системы
14,3
16,4

Прочие заболевания
3,8
4,1

Всего:
14,8
16,9

Таблица 2

Расчетное и фактическое число койко-дней, проведенных 
в стационаре детьми с гастроэнтерологической патологией

Заболевания
Число принятых амбулаторно
Число госпитализированных больных
Предполагаемое число койко-дней
Фактическое 
число койко-дней

Заболевания желудка и двенадцатиперстной кишки
266
105
3990
1802,5

Заболевания кишечника
115
26
1989,5
458,9

Заболевания желчевыводящих путей
61
5
872,3
82

Прочие заболевания
29
5
110,2
20,5

Всего:
471
141
6958
2389,9

Как видно из данных, представленных в таблице, фактическое количество койко-дней меньше расчетного на 34,3%, что при показателях работы отделения гастроэнтерологии (средняя продолжительность пребывания на койке и число дней работы койки) соответствует развертыванию новых 25,8 коек.

Таким образом, организация специализированного детского гастроэнтерологического приема позволила улучшить качество медицинской помощи детям с такой частой патологией без расширения коечного фонда до расчетных величин, что в современных условиях экономической нестабильности является немаловажным.

Необходимо также отметить, что в амбулаторном лечении больных с заболеваниями пищеварительной системы первостепенное значение имеет уровень доверия к врачу и сотрудничества с ним со стороны ребенка и его родителей, дисциплинированность в выполнении всех назначений. Создание специализированного приема позволило обеспечить преемственность в стационарной и амбулаторной службе и обеспечить высокий комплайнс в отношениях больного и лечащего врача (около 85% пациентов обращались на прием к врачу, проводившему стационарное обследование и лечение или первичную консультацию гастроэнтеролога).

Выводы

1. Совершенствование специализированной гастроэнтерологической помощи детям невозможно без предварительной разработки и проведения организационно-методических мероприятий.

2. Организация детского гастроэнтерологического приема врачами специализированного стационара позволяет улучшить качество медицинской помощи без расширения коечного фонда, обеспечить преемственность, этапное лечение больных и длительное активное их наблюдение.

3. Специализированный амбулаторный прием на базе стационара приводит к повышению уровня сотрудничества больного и его родителей с лечащим врачом в ходе лечения патологии органов пищеварения.
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Медицинская академия, ММУ «Детская городская больница № 1», Тверь

В настоящее время лямблиоз является одной из актуальных проблем педиатрии. Мнение о непатогенности лямблий для человека и отсутствие должного лечения привело к высокой степени инвазии данными простейшими [4]. Лямблиоз часто сопровождается аллергическими реакциями, проявлениями со стороны кожных покровов, дискинезиями желчевыводящих путей и кишечника [1]. Целью данной работы явился анализ частоты выявления лямблиоза в условиях специализированного гастроэнтерологического отделения детской больницы и определение состояния верхних отделов желудочно-кишечного тракта у инвазированных детей.

Материалы и методы исследования

Обследовано 104 ребенка 3–15 лет с лямблиозом, находившихся на стационарном лечении в гастроэнтерологическом отделении детской городской больницы № 1 г. Твери. Из них мальчиков было 50 (48,0%), девочек — 54 (52,0%); в возрасте до 7 лет — 11 детей (10,6%), 7–10 лет — 36 детей (34,6%), 11–15 лет — 57 детей (54,8%), что соответствовало распределению больных по полу и возрасту в специализированном стационаре.

Диагноз «лямблиоз» устанавливался на основании обнаружения лямблий или их цист в кале методом нативного мазка. При обследовании также использовали ультразвуковое сканирование органов брюшной полости (УЗИ), ультразвуковую холецистографию (УЗХ), эзофагогастродуоденоскопию (ЭГДС).

УЗХ проводилась по методике, предложенной для рентгеновской холецистографии Е. В. Сорокиным (1968) [3] с определением степени сокращения желчного пузыря после приема желчегонного завтрака и с расчетом показателя двигательной функции (ПДФ).

Результаты исследования 
и их обсуждение

Выявление лямблиоза копроскопическим методом у детей составило 16,0% (104 из 652 детей, лечившихся в отделении за год). Диагноз был выставлен на основании обнаружения в кале цист лямблий у 84 детей (80,8%), лямблий — у 20 (19,2%) детей. При этом в первом анализе простейшие выделялись только у половины больных (54 человека — 51,9%). Во втором анализе цисты лямблий определялись у 34 (32,7%) детей, в третьем — у 5 (4,8%), в 4 и более — у 7 (6,7%) детей. Только у 4 детей (3,9%) цисты лямблий были выделены амбулаторно.

У 15 детей (14,4%) простейшие были выявлены после 7–14 дневного курса лечения метронидазолом и/или фуразолидоном. Возможно, это связано с развитием резистентности к указанным препаратам в связи с их широким использованием. При микроскопическом исследовании желчи, взятой при дуоденальном зондировании, лямблии не выделялись. Таким образом, метод нативного мазка является достаточно информативным при использовании его в стационаре, что связано, вероятно, с правильным и неоднократным сбором анализа. Распространенность лямблиоза в нашем исследовании соответствовала данным литературы [1].

Подозрение на лямблиоз при первичном осмотре в отделении было у 21 больного (20,2%) и основывалось, как правило, на наличии кожных проявлений (сухость кожи, фолликулярный точечный гиперкератоз, неравномерная пигментация кожи шеи, поражение красной каймы губ, аллергические изменения). Указанные косвенные признаки позволили врачам отделения неоднократно назначать анализ кала на наличие простейших, причем разрывы между анализами составляли 3–7 дней с учетом «немого» периода [4].

По данным УЗИ у 34 (32,7%) детей были выявлены изменения размеров и эхо-структуры поджелудочной железы, что отразилось в сопутствующем диагнозе «реактивный панкреатит» (В данном случае целесообразнее использовать термин «диспанкреатизм» ( Прим. ред.). Среди всех детей, лечившихся в отделении, реактивный панкреатит выявлялся у 31,0%.

УЗХ была проведена у 56 детей. Данный метод является безопасным и неинвазивным, в то же время позволяет судить о сократительной способности желчного пузыря и состоянии сфинктерного аппарата желчевыводящих путей. Гиперкинезия желчного пузыря была выявлена у большинства детей (40 человек — 71,4%), гипокинезия не определялась. Спазм сфинктеров желчевыводящих путей был выявлен у 12 человек (21,4%), снижение тонуса — у 7 (12,5%), при этом сочетание гипотонуса с гипокинезией определялось только у 2 детей (3,6%), в то время как спазм сфинктеров с гиперкинезией — у 12 (21,4%) детей. У 25% детей функциональное состояние сфинктерного аппарата и моторики желчевыводящих путей не было нарушено.

По совокупным данным клинических и инструментальных методов исследования диагноз ДЖВП был выставлен 83 детям (79,8%), в то время как в целом у детей отделения он выявлялся лишь у 67,0% (p<0,005). Несмотря на то, что существование лямблий в желчи является спорным вопросом, наличие сопутствующей ДЖВП признается большинством исследователей [1,2,4].

ЭГДС проведена 91 ребенку. У всех детей были выявлены изменения со стороны верхних отделов желудочно-кишечного тракта в виде гастродуоденита (88 человек — 96,7%), изолированного гастрита (1 ребенок) или изолированного дуоденита (1 ребенок). При этом особое внимание уделялось оценке состояния слизистой оболочки двенадцатиперстной кишки, так как именно в этом отделе существуют оптимальные условия для существования лямблий. Поверхностный дуоденит определялся у 58 детей (63,7%), гипертрофический — у 27 (29,7%), эрозивный — у 3 (3,3%), язвенное поражение — у 2 (2,2%), неизмененная слизистая оболочка — у 1 (1,1%) детей. В структуре отделения распространенность эрозивно-язвенных поражений 12-перстной кишки была подобной, однако чаще выявлялась неизмененная слизистая оболочка (4,4%, p<0,05) и реже — гипертрофические ее изменения (17,8%, p<0,01). Указанные отличия могут быть связаны с реактивными изменениями лимфоидной ткани на фоне лямблиозной инвазии.

В качестве основного диагноза лямблиоз был выставлен лишь у 2 детей (1,9%). У большинства больных (82 человека — 78,8%) основным диагнозом был хронический гастродуоденит, патология со стороны кишечника (хронический колит, энтероколит, долихоколон) — у 10 (9,7%), ДЖВП и язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки — по 2 человека (1,9%), изолированный гастрит и дуоденит — по 3 человека (2,9%).

Сопутствующий энтеробиоз выявлен у 9 (8,7%) детей.

Выводы

1. У 14,0% обследованных детей методом нативного мазка выявляется паразитирование лямблий, что позволяет говорить о данном методе как о достаточно информативном в условиях стационара. В то же время в амбулаторных условиях метод себя не оправдывает.

2. Только у 1/2 детей цисты лямблий выделены в первом анализе, в то время как при взятии трех анализов с разрывом 3–7 дней выявляемость увеличилась в 1,7 раза, что диктует необходимость неоднократного исследования.

3. У 1/5 детей косвенные признаки лямблиоза в виде кожных изменений выявляются уже при первом осмотре, поэтому необходимо ориентировать при постановке диагноза на наличие указанных признаков.

4. Реактивные изменения в двенадцатиперстной кишке в виде гипертрофического дуоденита встречаются достоверно чаще, чем у детей без паразитарной инвазии, что может быть связано с инвазированием лямблиями именно этого отдела пищеварительного тракта.

5. У 4/5 детей с лямблиозом выявляются дискинезии желчевыводящих путей, причем в большинстве случаев имеет место гиперкинезия желчного пузыря.

6. В 14,4% случаев простейшие были выявлены после 7–14 дневного курса лечения метронидазолом и/или фуразолидона, что очевидно связано с развитием резистентности к указанным препаратам или же недостаточной подготовкой к противопаразитарной терапии.
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Онкологические аспекты хронических вирусных гепатитов 
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В настоящее время выделено более шести различных вирусов гепатитов. Вирусы гепатита А (ВГА) и гепатита Е (ВГЕ) передаются фекально-оральным путем и вызывают всегда или почти всегда лишь острые формы гепатита. Вирус гепатита В (ВГВ), вирус гепатита С (ВГС) и вирус гепатита Д (ВГД) могут вызывать, наряду с острыми формами, и хроническое воспаление печени. Примерно у 10% пациентов, инфицированных ВГВ, развивается хронический гепатит (ХГ). При инфицировании вирусом гепатита С хронизация заболевания происходит у 30–90% больных. При комбинации ВГВ+ВГД хронизация происходит в 20–50% случаев, при этом, зачастую, не удается идентифицировать ВГВ–инфекцию из-за негативации по НВS–антигену. Цирроз печени развивается менее чем у 1% больных, инфицированных ВГВ; у пациентов, инфицированных ВГС, частота цирроза печени достигает 30%, при ВГД ( 10%. При микст–инфекции (ВГВ+ВГС, ВГВ+ВГД и т. д.) частота циррозов не меньше. Инфекционные поражения печени, вызванные вирусами гепатита В и С, являются факторами риска возникновения первичного рака печени [4,5].

Наиболее широкое распространение в мире получила ВГВ–инфекция. Считается, что ВГВ инфицировано до двух миллиардов человек. В отдаленном периоде заболевание сопровождается угрозой развития рака и цирроза печени, особенно у лиц, инфицированных в детстве. У многих ВГВ–позитивных лиц, особенно у детей, развитие естественного иммунитета не приводит к освобождению от вируса. При заражении в раннем детском возрасте вирусоносительство развивается примерно в 90% случаев, в то время как при инфицировании взрослого лишь около 5%. У некоторых лиц продолжающееся вирусоносительство приводит к раку печени или циррозу. Это в первую очередь относится к больным, инфицированным в детстве [9].
Наибольшая степень распространенности ВГВ в Европе обнаружена в Среднеазиатском регионе, где она достигает 100 случаев на 100000 жителей в год [9]. Российский регион имеет промежуточную эндемичность, так как процент вирусоносителей составляет 2–7%, а распространенность маркеров ВГВ ( 20–55%. Согласно данным недавно проведенного исследования [9], ежегодная частота возникновения ВГВ в Европе составляет 0,9–1,0 миллиона инфицированных лиц, из которых 90000 станут хроническими носителями, а 20000 в конце концов умрут от цирроза или рака печени. По оценкам специалистов, в мире насчитывается 300–350 миллионов вирусоносителей [10], каждый из которых представляет собой потенциальный источник инфекции. И хотя ежегодно 1% носителей избавляются от инфекции, остальные в течении длительного времени продолжают заражать людей. Более того, среди носителей вируса в несколько сот раз чаще развивается гепатоцеллюлярная карцинома. Носительство ВГВ развивается одним из двух путей. Чаще всего у носителей протекает относительно доброкачественный хронический персистирующий гепатит (ХПГ). Реже у носителей ВГВ развивается хронический активный гепатит (ХАГ), приводящий к циррозу и гепатоме. Риск развития этих патологий в течении жизни составляет 40% [6]. По данным ряда авторов 80% всех случаев рака печени обусловлены гепатитом В, который стоит на втором месте после табака в качестве канцерогена [7].

Приблизительно 5–17% беременных женщин являются носителями ВГВ, при этом 10–45% из них высококонтагиозны. До 90% детей, развиваются от таких матерей, оказываются инфицированными и становятся хроническими вирусоносителями, а 25–30% из них обречены умереть от первичного рака печени [8].

Гепатоцеллюлярная карцинома встречается у детей нередко [3], ее развитию способствуют ХГ и цирроз печени. По данным отечественных онкологов [1] ежегодно до 16 детей на 100000 детского населения на земном шаре заболевают злокачественными новообразованиями, 3% из них ( опухоли печени. Первичные опухоли печени занимают по частоте 10-е место. Ежегодная частота выявления злокачественных опухолей печени составляет 1,6 на 100000 детей [2]. Частота выявления гепатоцеллюлярного рака у детей 0,05–0,16 на 1000 больных злокачественными заболеваниями. Этот тип опухолей встречается чаще в возрасте 10–15 лет. В исследованиях встречаются указания на заболевания, которые могут приводить к раку печени или сочетаться с ним. Это дефицит (–антитрипсина, цирроз печени, тирозинурия, атрезия желчевыводящих ходов, фетальный гепатит [2].

В отличии от взрослых, у которых рак в 60–70% развивается на фоне цирроза печени, у детей рак печени в сочетании с циррозом наблюдается лишь в 5%. Цирроз печени встречается, как правило, у детей в сочетании с гепатоцеллюлярным раком. Классическим, вирус–обусловленным считается гепатоцеллюлярная карцинома, возникшая вследствие малигнизации вирусного цирроза печени («цирроз–рак» по Е. М. Тарееву). Подобный тип опухолей встречается чаще у детей старшего возраста, чаще у мальчиков.

Материалы и методы исследования

Целью исследования явилось изучение онкологических аспектов хронических вирусных гепатитов у детей. Под нашим наблюдением находилось 62 ребенка, из них с циррозом печени (ЦП) — 21 ребенок (33,9%), хроническим гепатитом (ХГ) — 41 (66,1%); мальчиков 44 (71%), девочек — 18 (29%) в возрасте от 1 месяца до 14 лет. ЦП выявлен у 12 мальчиков и 9 девочек. Все дети были жителями Республики Башкортостан, из них в городах проживало 35 (58,1%), в сельской местности — 26 (41,9%).
Применялись общеклинические методы исследования, в том числе биохимические, иммунологические, определение вирусных маркеров, гистологическое и цитологическое исследование биоптатов, УЗИ органов брюшной полости, компьютерная томография, эзофагогастродуоденоскопия и др.

Результаты исследования 
и их обсуждение
Анализ истории болезней показывает, что злокачественные опухоли печени спорадически диагностируются у детей, поступивших на лечение. Чаще это дети первых двух лет жизни с опухолями мезодермального и дизэмбрионального генеза. Злокачественные опухоли эпителиального генеза, этиологически связанные с вирусным гепатитом за период 1994–98 гг. были выявлены в 4 случаях (6,4%): 3 случая гепатоцеллюлярного рака и один — холангиоцеллюлярный рак. Эти случаи схожи с описываемыми в литературе тем, что правильный диагноз был установлен на поздней стадии процесса, не было диагностировано вовремя фоновое заболевание (хронический гепатит). В рассматриваемых случаях не был верифицирован тип гепатита, однако описываемая гистологическая картина патогномонична для хронического гепатита.

Рассмотрим клинические примеры.
Больная Таня И., 13 лет. Девочка поступила на лечение в гастроэнтерологическое отделение республиканской больницы переводом из инфекционной больницы с диагнозом «Хронический гепатит. Хронический калькулезный холецистит».

Девочка больна в течении 4 месяцев после перенесенного вирусного гепатита (тип А ( ?). У ребенка вновь появилась желтушность кожи и склер, повышение температуры до фебрильных цифр, вялость, потемнение мочи. Анамнез жизни без особенностей, наследственность не отягощена.

Объективно: состояние средней тяжести. Субиктеричность склер. Язык обложен серо-желтым налетом. Живот мягкий, болезненный в правом подреберье. Печень выступает на 1,0–1,5 см из-под края реберной дуги. Селезенка не пальпируется. Общий анализ крови: Эр. 4,5(1012/л, Нb 137 г/л, лейкоциты 3,5(109/л, СОЭ 6 мм/час. Биохимическое исследование крови: общий блок 66 г/л, билирубин общий 37 мкМ/л, непрямой — 21, прямой — 16, тимоловая 5,2 ед., AЛаT 1,5 ммоль/ч–л. Анализ мочи — без особенностей. ФГДС: поверхностный гастродуоденит. ДГР II степени. УЗИ внутренних органов: печень — размеры в норме, структура диффузно неоднородная. Желчный пузырь увеличен в размерах, в просвете конкременты 13, 20 и 24 мм.

Был выставлен диагноз: Желчнокаменная болезнь (ЖКБ). ХПГ. Через месяц после поступления проведено плановое оперативное лечение. По вскрытии полости обнаружено, что печень уменьшена в размерах, бугристая, плотная; явления хронического калькулезного холецистита. Произведена холецистэктомия, краевая резекция печени, оментогепатопексия. Послеоперационный диагноз: ЖКБ. Хронический калькулезный холецистит. Цирроз печени.

Послеоперационный период протекал тяжело, с явлениями нарастающего асцита, печеночно-клеточной недостаточности. В крови — гипопротеинемия, гипербилирубинемия, анемия. Гистологически на фоне хронического агрессивного гепатита отмечается развитие гепатоцеллюлярного рака. Для дальнейшего лечения девочка переведена в Республиканский онкологический диспансер.

Больной Владимир Ш., 13 лет. Мальчик переведен в республиканскую больницу из детской больницы г. Салавата, где находился по поводу болей в животе, плохого аппетита, утомляемости. Известно, что впервые заболел 6 недель назад, когда появилась слабость, пропал аппетит. Анамнез жизни без особенностей, наследственность не отягощена. Вирусного гепатита в анамнезе не отмечено.
Объективно: состояние средней тяжести. Кожа бледная, сухая. Склеры субиктерные. Живот мягкий, болезненный в правом подреберье и эпигастрии. Печень выступает на 4 см из-под края реберной дуги, плотноватая, край неровный. Селезенка не пальпируется. В общем анализе крови: Эр. 3,9(1012/л, Нb 132 г/л, Тр. 265(109/л, лейкоциты 5,6(109/л, Э 4, С 54, Л 39, М 3, СОЭ 28 мм/час. Биохимия крови: общий белок 74 г/л, билирубины общий 10,5 мкМ/л, тимоловая проба 1,7 ед., AЛаT 150 (при норме 45) ед/л. УЗИ внутренних органов — печень +3,0 из-под реберной дуги, края неровные. В I–IV сегментах обеих долей печени определяется объемное образование неправильной формы с нечеткими контурами неоднородной солидной структуры, размерами около 10(8 см. Данное образование прорастает ворота печени, сдавливает желчный пузырь. Воротная вена ангиоматозно трансформирована.

Произведена диагностическая лапароскопия с биопсией. При этом в правой доле печени определяется опухолевидное неоднородное образование с белесоватыми участками, напоминающее «рыбье мясо». Через неделю после поступления произведена операция. Обнаружена опухоль размерами 10(8 см, бугристая, неоднородная. Произведена атипичная резекция печени, отступя 2–3 см от опухоли. Масса опухоли 330 грамм. Гистологически на фоне хронического активного гепатита с участками мелкоузлового цирроза явления малигнизации с развитием гепатоцеллюлярного рака. В сальнике — разрастание комплектов опухолевых клеток. В лимфоузле — метастаз гепатоцеллюлярного рака.

Послеоперационный период протекал тяжело с развитием асцита, перитонита, по поводу которого многократного санировалась брюшная полость. Отмечена генерализация процесса с появлением отделенных метастазов. Многократно производились плевральные пункции, при которых удалялось до 800 мл серозно-геморрагической жидкости. После некоторой стабилизации состояния ребенок выписан домой для продолжения симптоматического лечения.

Таким образом, вполне реальным исходом ВГ–инфекции в детском возрасте может быть развитие рака печени. Данные примеры иллюстрируют один из вариантов финала цирроза печени. То есть летальный исход может наступить не только от осложненной портальной гипертензии, печеночной недостаточности, но и вследствие малигнизации хронического гепатита вирусной этиологии и цирроза печени.

Специфическая профилактика ВГВ и других форм вирусных гепатитов, а так же раннее выявление и лечение могут считаться профилактикой первичного рака печени.

По литературным данным прогноз при этом виде рака по-прежнему неудовлетворительный. Пятилетняя выживаемость ( до 5%. Это обусловлено тем, что первые клинические признаки появляются уже на III–IV стадиях рака, зачастую когда опухоль уже хорошо пальпируется.

Вместе с тем при УЗИ и КТ печени возможно выявление узлов около 5 мм в диаметре. Поэтому, контингент инфицированных вирусом гепатита, тем более с явлениями ХГ или цирроза печени, целесообразно подвергать ультразвуковому сканированию — исследованию безопасному и сравнительно недорогому, в целях ранней онкологической диагностики с интервалом в 3–6 месяцев.
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Клинические особенности течения болезней гепатобилиарной зоны и поджелудочной железы у детей промышленного региона

Р. А. Ахметова, В. Б. МаХонин, Ф. М. Хамидуллина, 
А. Р. Ахметова, Л. Ф. Мусина, М. Г. Купцова

Институт последипломного образования 
при Башкирском государственном медицинском университете, Уфа
В условиях сочетанного воздействия химических и биологических агентов, обладающих иммунопатогенным и аллергенным действием, возрастает риск возникновения иммунологической недостаточности, формирования иммуноаутоагрессии и аллергопатологии. Особенное место в этих процессах отводится печени, являющейся главной «лабораторией» организма.

Целью нашего исследования явилось выявление клинических особенностей течения болезней гепатобилиарной зоны и поджелудочной железы у 43 детей, проживающих в городе с развитой химической промышленностью (I группа), и для сравнения, у 43 сельских детей (II группа), всего 86 детей, из них хроническими холециститами — 24, с дискинезиями желчевыводящих путей — 42 (из них с гипертоническим и гиперкинетическим типом — 28, с гипотоническим и гипокинетическим — 14), с хроническим гепатитом — 10, циррозом печени — 4, с хроническим панкреатитом — 6.

Методы исследования общеклинические: особое внимание обращалось на жалобы (болевой и диспепсический синдром, синдром интоксикации и вегетативных расстройств), объективные данные, выявляемые при осмотре и пальпации органов брюшной полости.

С целью постановки диагноза, помимо общеклинических методов исследования, применялись биохимические, иммунологические исследования, УЗИ органов брюшной полости, компьютерная томография, гистологическое и цитологическое исследование биоптата, эзофагогастродуоденоскопия.

При хронических заболеваниях печени преобладали лица мужского пола (64,2%), и наблюдалась отчетливая тенденция к «омоложению» (начало в раннем возрасте) этого тяжелого заболевания в промышленном регионе (50,0% больных). При воспалительных заболеваниях желчевыводящей системы и дискинезиях желчевыводящих путей больше лиц женского пола (59,7%).

У детей промышленной зоны по сравнению с сельскими детьми боли чаще носили острый, приступообразный характер (41,9% и 34,9%), в 3 раза чаще они возникали ежедневно и носили более длительный характер у 28 детей (65,1%) I группы, что в 1,6 раза больше, чем во II группе — 17 больных (39,5 %). Дискинетические явления в виде тошноты, горечи во рту и их сочетания наблюдались в 2 раза чаще у детей промышленной зоны. Снижение аппетита в 1,5 раза чаще наблюдалось в I группе, чем во II (27,7% и 18,6% соответственно), склонность к запору и неустойчивый стул — в 1,3 раза. Печень, являясь главным органом детоксикации в организме, в первую очередь страдает от воздействия различных повреждающих факторов, в том числе таких мощных, как ксенобионты, также известно, что клетки нервной системы очень чувствительны к таким агрессинам [1,2,4].
Синдром интоксикации и вегетативных расстройств проявлялся в виде головных болей в 1,7 раза чаще в I группе детей, проживающих в промышленной зоне по сравнению с детьми контрольной группы, головокружения — в 1,6 раза, повышенная утомляемость, раздражительность и, наоборот, апатия, вялость — в 1,8 раза.

При объективном исследовании бледность кожных покровов выявлена у 48,8% больных I группы и 34,9% — II группы (чаще в 1,4 раза), периорбитальные и периоральные «тени» — у 46,6% и 37,2% соответственно (чаще в 1,3 раза), краевая субиктеричность склер и единичные «сосудистые звездочки» — в 1,4 раза чаще в I группе, сухость кожных покровов в 1,7 раза, подкожные кровоизлияния — в 1,9 раза, гепатомегалия более 3 см — в 1,5 раза, положительные пузырные симптомы — в 1,5–1,7 раза чаще у больных детей промышленной зоны.

Хотя в наших исследованиях обследовано всего 6 детей с хроническим панкреатитом, но субъективные симптомы панкреатита и диспанкреатизма имелись у 31 ребенка I группы (72,1%) и у 23 детей (53,4%) II группы, пальпаторные симптомы поражения поджелудочной железы — у 36 (83,7%) и у 19 (44,1%) детей соответственно. Нарушения внешнесекреторной функции поджелудочной железы по уровню амилазы в крови и моче, копрологическим исследованиям выявлены у 39 (90,7%) детей I группы и у 33 (76,7%) детей II группы. О высокой степени вовлечения в патологический процесс поджелудочной железы при гастроэнтерологических заболеваниях свидетельствуют и данные литературы [3,5,6].

Необходимо отметить полиморфизм клинических проявлений, обусловленный частым вовлечением в патологический процесс других органов и систем. Почти при всех воспалительных поражениях печени и желчевыводящих путей выявились функциональные нарушения как билиарного тракта, так и поджелудочной железы (синдром диспанкреатизма), желудка и двенадцатиперстной кишки, развивались вторичные гастриты, дуодениты, гастродуодениты, зачастую обусловленные наличием упорно протекающих рефлюксов (дуоденогастральный, дуоденобилиарный, дуоденопанкреатический и т. д.), вследствие нарушения вегетативного обеспечения функции. У 1/3 детей нарушения со стороны кишечника (неустойчивый стул, дисбактериоз), кишечная диспепсия.

Течение заболеваний гепатобилиарнопанкреатической зоны у детей, проживающих в промышленном регионе, отличалось упорством, склонностью к частым обострениям и рефрактерностью к проводимой терапии.

Воспалительные проявления, как температурная реакция, изменения со стороны периферической крови в виде лейкоцитоза, ускорения СОЭ, в большинстве случаев отсутствуют — чаще выявляются тенденция к лейкопении.

В клинической картине заболевания существенную роль играет болевой синдром в сочетании с диспепсическими и астеновегетативными расстройствами. Боль в правом подреберье чаще носит характер тупой, ноющий, на ее фоне бывают приступообразные колики с иррадиацией преимущественно в правую половину грудной клетки, плечо или лопатку. Болевой приступ длится от нескольких минут до нескольких часов, сопровождается тошнотой, головной болью. Болевой синдром в большинстве случаев обусловлен функциональными и двигательными расстройствами желчевыводящих путей, причем нарушения гипермоторного и гиперкинетического типа встречались в 2 раза чаще.

Часто заболевания желчевыводящей системы сопровождались нарушениями антитоксической и белковообразовательной функции печени.

Нарушения функционального состояния печени с одинаковой частотой наблюдается у больных только с дискинезией желчевыводящих путей при отсутствии воспалительных изменений. Это дает основание рассматривать ее в известной мере как следствие токсического воздействия нефтепродуктов.

У большинства больных выявляются изменения функционального состояния нервной системы по типу астеновегетативного синдрома с парасимпатической направленностью вегетативных реакций, особенно вегето-сосудистых в виде артериальной гипотонии, синусовой брадикардии.

Вышеизложенное позволяет заключить, что у детей промышленной зоны развиваются функциональные двигательные нарушения в желчевыводящей системе. Преимущественно гиперкинетический и гипертонический тип дискинезии желчевыводящих путей и желчного пузыря находит свое объяснение в преобладающем нейротропном действии нефтепродуктов, отходов химического и биологического производств с развитием астеновегетативного синдрома с парасимпатической направленностью вегетативных расстройств. С другой стороны, необходимо учесть и роль так называемого неспецифического действия нефтепродуктов, снижение иммунобиологической реактивностью организма при действии токсических веществ.

Таким образом, болезни печени, желчного пузыря, поджелудочной железы у детей, проживающих в городе с развитой химической и технологической промышленностью, имели клинические особенности, заключающиеся в многообразии клинических проявлений, вовлечением в патологический процесс желудка и кишечника, интоксикацией, нарушениями в центральной и вегетативной нервной деятельности, приводящими к возникновению патологической иннервации, к рефлюксам в различных отделах желудочно-кишечного тракта.
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Ультразвуковая 
диагностика патологии 
гепатобилиарной системы у детей 
дошкольного возраста
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Н. Г. Завьялова
Сибирский медицинский университет, Томск
Заболевания гепатобилиарной системы являются актуальной проблемой педиатрии [1,2,4]. В связи их распространенностью очевидна необходимость своевременного выявления этой патологии путем массовых профилактических осмотров. Эффективность массовых профилактических осмотров в значительной степени зависит от оптимального выбора технических средств, позволяющих выполнять несложные информативные, безвредные для ребенка исследования [4,5]. Широкое распространение имеет ультразвуковое сканирование гепатобилиарной системы, в силу отсутствия лучевой нагрузки и противопоказаний к применению, высокой диагностической информативности в выявлении различных заболеваний гепатобилиарной системы у детей [3,5,6,7].

Целью настоящего исследования явилось обоснование целесообразности использования ультразвукового сканирования печени и желчного пузыря при профилактических осмотрах в детских дошкольных учреждениях.

Ультразвуковое исследование проведено у 917 организованных детей дошкольного возраста, из них 510 городских, 417 — сельских. Все дети, в зависимости от субъективного состояния и наличия в анамнезе гастроэнтерологических заболеваний были условно разделены на три группы.

I группу составили 403 городских и 330 сельских мальчиков и девочек в возрасте от 2 до 7 лет, не предъявлявших жалоб, характерных для патологии органов пищеварения, и не имевших в анамнезе гастроэнтерологических заболеваний. Во II группу вошли 70 городских и 55 сельских детей, которые предъявляли жалобы на боли в животе, однако, к врачам ранее не обращались и обследования не проходили. III группу составили 37 городских и 22 сельских ребенка, с ранее установленными заболеваниями желудочно-кишечного тракта.

Исследования проводились на УЗ–аппарате «Toshiba Sal 32» (Япония), работающем в реальном масштабе времени, с использованием линейного трансдюссера частотой 5 и 3,5 МГц. Функция желчного пузыря оценивалась по методике Е. В. Сорокина с расчетом показателя двигательной функции. Результаты УЗ–сканирования регистрировались в индивидуальной карте обследования, с указанием паспортных данных, жалоб пациента и результатов клинического осмотра.

Патологические изменения печени и желчного пузыря были установлены при ультразвуковом сканировании у 230 детей (25%). При этом заболевания гепатобилиарной системы у городских детей первой группы выявлены в 6,9% случаев, второй группы в 77,0 % случаев, третьей группе в 100%. У сельских детей соответственно в 11,2%; 94,5% и 95,5% случаев.

Частота выявления заболеваний гепатобилиарной системы по данным профилактического ультразвукового обследования в различных группах детей представлена в таблице 1.

По частоте выявления при массовом профилактическом осмотре среди заболеваний гепатобилиарной системы первое место принадлежит дискинетическим расстройствам — 64,3%. Частота выявления этих расстройств одинакова для городских (16,1%) и сельских (16%) детей, что вероятно можно объяснить единством причин и условий формирования данной патологии. Характер выявленных нарушений так же одинаков у городских и сельских детей. Нами отмечено преобладание гипертонических и гиперкинетических дискинезий — 68,2%. Так у дошкольников чаще встречается спазм сфинктеров — 29,5% и сочетание спазма сфинктеров с повышением моторики желчного пузыря — 23%.

Второе место среди выявленных заболеваний гепатобилиарной системы у детей при массовом профилактическом осмотре принадлежит хроническому холециститу — 20,4%. Результаты проведенных исследований показали, что ультразвуковые симптомы хронического холецистита отличаются определенным полиморфизмом. В наших наблюдениях изменения стенок желчного пузыря определялось в 70,2% случаев хронического холецистита, причем значительно чаще отмечалось неравномерное утолщение стенки. Причинами появления данного признака являются гипертрофия мышечного слоя, воспалительная инфильтрация. Повышение эхогенности пузырной желчи при хроническом холецистите у осмотренных детей выявлено в 42,6% случаев. Такие симптомы, как изменение нормальных размеров желчного пузыря и его деформация, выявленные нами у 27,7% детей, не имеют по нашему мнению, самостоятельного значения в диагностике хронического холецистита и должны учитываться только в комплексе с другими симптомами.

Таблица 1
Структура заболеваний гепатобилиарной системы 
у организованных дошкольников по данным ультразвукового профилактического осмотра

Ультразвуковой диагноз
Городские дети
Итого
Сельские дети
Итого
Всего


I
II
III

I
II
III



Дискинезии желчевыводящих путей
20
41
21
82
19
38
9
66
148

Холецистит
–
6
16
22
5
8
12
25
47

Холецистолитиаз и полипы желчного пузыря
2
–
–
2
2
1
–
3
5

Изменение паренхимы печени
6
8
–
14
11
5
–
16
30

Всего:
28
55
37
120
37
52
21
110
230

Достаточно редкой патологией в детском возрасте является холецистолитиаз. Данная патология была выявлена у двух детей, полипы желчного пузыря у трех. Во всех случаях диагноз был установлен впервые. Причем только один ребенок предъявлял жалобы на боли в животе. Как известно наиболее частой причиной появления болевых ощущений при хроническом калькулезном холецистите является присоединение воспалительного процесса вследствие застоя желчи и травматизации камнями слизистой оболочки желчного пузыря. Значительная роль в появлении болей и диспептических жалоб при холецистолитиазе принадлежит дискинезии желчевыводящих путей, возникающей в результате нарушенного желчеоттока. В наших наблюдениях латентное течение холецистолитиаза объяснялось отсутствием воспалительного процесса в желчном пузыре и желудочно-кишечном тракте,
Частота выявления заболеваний паренхимы печени, по данным массового профилактического осмотра, составила 13%. Диффузные заболевания печени были представлены жировым гепатозом у 6 детей, у которых при клиническом обследовании были установлены этиопатогенетические факторы, способствующие нарушению основного обмена и снижению уровня (–липопротеидов. У 24 детей ультразвуковая картина печени характеризовалась выраженным полиморфизмом, в виде неравномерного повышения эхогенности паренхимы печени, нарушения мелкозернистой структуры, наличия перипортального фиброза. При проведении дуоденального зондирования была диагностирована описторхозная инвазия.

Ультразвуковое исследование является основным методом ранней диагностики дискинезий желчевыделительных путей, хронического холецистита, холелитиаза и полипов желчного пузыря, позволяющим получить полный объем информации на ранних стадиях развития патологии. Результаты профилактического осмотра организованных детей показали отсутствие существенной разницы в структуре патологии гепатобилиарной системы среди городского и сельского населения.
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Роль дисбактериоза кишечника 
в развитии хронического энтерита, колита и сочетанных заболеваний органов пищеварения у детей
Т. Ф. Балашова, С. К. Петрова, О. П. Яковлева, 
О. Б. Бахматова
Медицинская академия, Пермь
В последнее десятилетие появилось ряд работ, утверждающих о большой распространенности хронического энтероколита у детей, являющийся источником формирования сочетанной патологии органов пищеварения [1,4].

Цель работы — определение роли дисбактериоза в развитии хронического энтерита, колита и сочетанных заболеваний органов пищеварения у детей.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 320 детей в возрасте от 4 до 15 лет, поступивших в клинику с жалобами на боли в животе и диспепсические расстройства. Больным проводили общеклиническое и специальное гастроэнтерологическое обследование. По показаниям больным проводилась фиброгастродуоденоскопия, аспирационная биопсия слизистой оболочки (СО) фундального, антрального отдела желудка и двенадцатиперстной (ДПК) и тощей кишки [2]. Определяли количественный и качественный состав микрофлоры содержимого тонкой кишки [5].

Результаты исследования 
и их обсуждение
Ведущими жалобами у всех больных были боли в животе и диспепсические расстройства. Локализация боли и их характер у одних и тех же больных были различны. Большинство детей локализовали боли в эпигастрии, вокруг пупка, в правом, реже (33%) в левом подреберье, в правой (22%), левой (30%) подвздошной ямке, интенсивного (64%) и умеренного (56%) характера. Из диспепсических расстройств отмечены тошнота (55%), рвота (30%), изжога (25%), метеоризм (33%), нарушения стула (81%). Заболевание сопровождалось невростеническими проявлениями: головная боль (92%), слабость, быстрая утомляемость (94%), головокружение (16%), повышенная раздражительность (51%). У большинства пациентов давность заболевания была более 3 лет. В начале развития болезни у детей чаще отмечались жалобы на боли в околопупочной области, позднее они появлялись в эпигастрии. Наследственная предрасположенность к гастроэнтерологическим заболеваниям выявлена у 89%, раннее искусственное вскармливание у 49 обследованных.

У большинства детей отмечалось пониженное питание, бледность кожных покровов, симптомы гиповитаминоза. Определялась болезненность и защитное напряжение мышц в эпигастрии (100%), в правом (77%), левом (44%) подреберьях, в точках проекции поджелудочной железы на брюшную стенку (41%), в точке Поргеса (47%), положительные желчно-пузырные симптомы (39%), увеличение и уплотнение печени (25%). Полиморфизм жалоб и данные объективного обследования свидетельствуют о сочетанных хронических заболеваниях органов пищеварения.

При эндоскопическом исследовании у всех обследованных диагностирован хронический гастродуоденит или гастрит, недостаточность кардии (37%), дуоденогастральный рефлюкс (60%), лимфангиоэктазии (13%).

Гистологическое исследование биоптатов СО показало наличие фундального гастрита без атрофии (76%), с атрофией (24%), антрального гастрита (соответственно 62% и 38%), дуоденита без атрофии (57%), умеренно выраженного атрофического дуоденита (43%) и еюнита (соответственно — 40% и 60%).

В гистологических препаратах СО желудка и тонкой кишки отмечалось иммунное воспаление в виде клеточной инфильтрации разной степени выраженности, преимущественно лимфоцитами и плазматическими клетками, отек, расширение просвета кровеносных сосудов, стаз, дистрофические изменения эпителия желез. При атрофических изменениях СО тонкой кишки наблюдалось укорочение ворсин, уменьшение количества крипт, бокаловидных клеток, более выраженные дистрофические изменения в эпителии желез, уменьшение или исчезновение мукополисахаридов на поверхности ворсин, в бокаловидных клетках, увеличение количества фибробластов, коллагеновых волокон.

Условно-патогенная (УПМ) и патогенная микрофлора (ПМ) у 26,4% выделена из тонкой кишки, из перенесенных заболеваний у них чаще (p<0,05, 0,001) встречались острые кишечные инфекции, лямблиоз, энтеробиоз, чем у детей с отрицательным посевом тонкокишечного содержимого на УПМ и ПМ. Однако, у последних степень тяжести дисбактериоза толстой кишки не имела различий с первыми.

По составу микрофлоры содержимого толстой и тонкой кишки, с учетом клинических признаком заболевания кишечника, были диагностированы субкомпенсированный дисбактериоз кишечника у 12%, декомпенсированный (III и IV степени) — у 88% больных.

На основании анамнестических, клинических, лабораторных, морфологических и бактериологических методов исследования у всех больных диагностирован хронический энтерит, колит с преобладанием декомпенсированного дисбактериоза и сочетанные заболевания: хронический гастродуоденит (87%), хронический гастрит (13%), дискинезия желчного пузыря и желчевыводящих путей (51%), хронический холецистит (28%), реактивный панкреатит (29%). Декомпенсированный дисбактериоз кишечника чаще выявлялся у детей, имевших различные неблагоприятные факторы в анамнезе: раннее искусственное вскармливание, перенесшие перинатальную патологию, частые ОРВИ, острые кишечные инфекции, лямблиоз, гельминтоз, получавшие повторные курсы антибиотикотерапии.

Известно, что облигатная микрофлора формирует на поверхности слизистой оболочки кишечника защитный биослой, являющийся составной частью «первичного иммунологического щита СО», препятствующего проникновению в кровь различных антигенов, токсинов, болезнетворных микробов и сохраняет нормальную структуру СО. Выраженный дисбиоз кишечника возникает вследствие вытеснения пристеночной облигатной микрофлоры УПМ и ПМ. В результате пристеночного дисбактериоза нарушаются все ее защитные функции ( бактерицидная, бактериостатическая, не позволяющая размножаться другой флоре, снижается местный и общий иммунитет, увеличивается синтез токсических продуктов жизнедеятельности УПМ, оказывающих токсическое действие на макроорганизм.

Пристеночная УПМ, её ферменты нарушают структуру СО кишки, повышают её проницаемость для микробных и пищевых аллергенов, различается иммунное воспаление в ней.

Исследование гистологических препаратов СО выявило у всех обследованных детей явления гастрита, дуоденита, еюнита без атрофии или с атрофией с признаками иммунного воспаления в ней.

Таким образом, декомпенсированный дисбактериоз кишечника является одним из главных этиологических факторов в развитии хронического энтероколита, являющийся источником формирования сочетанной патологии органов пищеварения. В профилактике и лечении хронических заболеваний кишечника, желудка, желчевыводящих путей, печени, поджелудочной железы непременным условием является восстановление эубиоза тонкой и толстой кишок.
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ВЛИЯНИЕ ЛИПОСТАБИЛА 
НА СОСТОЯНИЕ аНТИОКСИДАНТНОЙ ЗАЩИТЫ У ДЕТЕЙ С ХРОНИЧЕСКИМ ХОЛЕЦИСТОХОЛАНГИТОМ

В. П. Булатов, Л. В. Городецкая

Государственный медицинский университет им. С. В. Курашова,
Казань

Проблема заболеваний желчного пузыря и желчных протоков у детей в настоящее время приобретает особую актуальность в связи с широкой распространенностью данной патологии, особенно у детей старшего возраста.

В патогенезе заболеваний органов гепатобилиарной зоны большую роль играют активация перекисных и свободнорадикальных процессов и дефицит антиоксидантов, являющихся механизмом реализации мембранодеструктивного эффекта и воспалительных реакций [6]. Интенсификация перекисного окисления липидов (ПОЛ) приводит к качественным и количественным изменениям спектра жирных кислот [2], деградации фосфолипидов, повышению проницаемости мембран и снижению активности мембраносвязанных ферментов.

Важная роль в предотвращении патогенного действия ПОЛ принадлежит антиоксидантной системе (АОС), в состав которой входят ферменты (СОД, церулоплазмин, каталаза, пероксидаза и др.), гормоны, витамины (А, Е, C) и микроэлементы (Se, Li) [5]. В соответствии с функциональной спецификой ткани происходит выбор программы ингибирования свободных радикалов и ПОЛ. Хотя плазма крови содержит целый ряд веществ, обладающих антиокислительными свойствами, отдельные исследователи в качестве ее основного антиоксиданта рассматривают церулоплазмин (Цп). Одна из функций Цп при воспалении ( защита липидно-связанных структур клетки (мембран) путем «перехвата» и инактивации супероксидных радикалов, поступающих во внеклеточные жидкости, которые не содержат предохранительных ферментов ( каталазы и СОД. Цп действует как быстрый «циркулирующий» антиоксидант [4,8].

Клеточные механизмы защиты от реактогенных форм кислорода и продуктов ПОЛ представляют комплекс систем, включающих энзимы перехвата свободных радикалов (каталаза, пероксидаза, СОД) и природные антиоксиданты, прерывающие цепь реакций свободнорадикального окисления [4].

В настоящее время возникла необходимость поиска новых, более эффективных в условиях повышенного окисления липидов средств, чем широко применяющийся альфа-токоферол. Исходя из этих данных, для разработки методов терапии, корригирующей нарушение мембран при патологии желчевыделительной системы, нами был применен препарат липостабил, содержащий эссенциальные фосфолипиды с преобладанием ненасыщенных жирных кислот. Мембраностабилизирующий эффект липостабила основан на способности его компонентов встраиваться в клеточные мембраны, устраняя дефицит определенных фракций жирных кислот [9].

Целью данной работы явилось исследование ферментативного звена АОС крови у детей с хроническим холецистохолангитом по уровню Цп, каталазы и пероксидазы с целью обоснования и разработки патогенетической терапии с использованием препарата липостабил.

Материалы и методы исследования

Под наблюдением находилось 42 ребенка в возрасте от 5 до 15 лет с различной длительностью заболевания, у которых нами диагностирован хронический холецистохолангит (ХХ) в стадии обострения (1-я группа). Диагноз верифицирован на основании проведенного комплексного клинического и лабораторно-инструментального обследования, включающего в себя дуоденальное зондирование, ультразвуковое исследование печени и желчевыводящих путей, у части детей ( проведение гепатобилисцинтиграфии. Контрольную группу составили 20 практически здоровых детей того же возраста. Среди больных детей преобладали девочки (71,4%). 2/3 больных, страдающих ХХ, были дети старшего школьного возраста.

Всем больным, наряду с обследованием общеклиническими методами, проводили определение содержания ферментов АОС–Цп [1], каталазы [3] и пероксидазы [7] в сыворотке в динамике. Кровь из вены брали натощак дважды: первый раз ( при поступлении в стационар и установлении диагноза и повторно ( перед выпиской, после проведенного курса лечения (в среднем через 2 недели). Исследования проводили в день взятия крови.

26 детей, составивших 2-ю группу, получили комплекс общепринятого лечения, включающего диету (стол № 5), желчегонную, витамино-, фитотерапию, ферменты, физиолечение и антибактериальную терапию. В 3-ю группу были отнесены 10 детей, которые на фоне традиционной схемы лечения ХХ получали липостабил. Всем детям липостабил форте назначался по 1 капсуле 3 раза в день. Побочных реакций на данный препарат зарегистрировано не было.

Результаты исследований и обсуждение

Результаты наших исследований показали, что в период обострения ХХ в деятельности АОС происходят сложные изменения, которые представляют собой совокупность патологических и адаптивных сдвигов. Так, у всех наблюдаемых больных до начала лечения отмечалось снижение активности каталазы и Цп, что объясняется истощением системы синтеза этих ферментов в условиях повышенного ПОЛ и указывает на срыв компенсаторно-приспособительных реакций (табл. 1).

Таблица 1

Содержание ферментов в сыворотке крови у детей с ХХ 
до и после лечения (М±m)

Показатель
Контрольная группа
Дети с хроническим 
холецистохолангитом



1-я группа
2-я группа
3-я группа

Каталаза,
мкат/мл
1410,394
±23,873
1156,646
±19,823*
1557,541
±21,415*
1388,5
20,894

Пероксидаза,
tU
152,564
±6,703
230,981
±10,121*
245,512
±9,111
146,165
8,399

Церулоплазмин, мг%
52,675
1,383
35,958
±1,150*
54,338
±4,180*
50,654
,854

* — различия достоверны по сравнению с контрольной группой (p< 0,001)

Эти изменения были тем более выражены, чем длительнее ребенок страдал хроническим воспалительным процессом желчевыводящих путей (табл. 2).

Таблица 2

Изменение содержания антиоксидантных ферментов при ХХ 
у детей в зависимости от длительности заболевания (M±m)

Показатель
Норма
До 3-х лет
Более 3-х лет

Каталаза,
мкат/мл
1410,394
±23,873
1188,311
±18,304
1091,574
±17,30

Пероксидаза,
tU
152,564
±6,703
203,134
±8,585*
274,177
±7,154*

Церулоплазмин, мг%
52,675
±1,383
36,098
±0,975
34,402
±0,888*

* — различия достоверны по сравнению с контрольной группой (p< 0,001)

Однако, активность пероксидазы менялась противоположным образом. В период обострения ХХ регистрировалось повышение ее концентрации в сыворотке крови в 1,5 раза по сравнению с нормой, и отмечался дальнейший рост активности пероксидазы с увеличением длительности заболевания. Данные изменения носят адаптивный характер и направлены на предотвращение чрезмерного усиления ПОЛ и повреждающего действия его на клеточные структуры в условиях дефицита каталазы.

Традиционная терапия оказывает определенное положительное влияние на клинические проявления заболевания, однако не приводит к коррекции патологических изменений на метаболическом уровне. Так, уровень каталазы несколько превышал (10%) уровень таковой у здоровых детей. Церулоплазмин ( единственный из исследуемых показателей был наиболее близок к норме. Уровень же пероксидазы после лечения еще более возрастал, возможно вследствие прооксидантного действия самого комплекса используемых препаратов.

Как показывают результаты наших исследований, включение в комплекс традиционного лечения ХХ у детей липостабила, позволяет провести эффективную коррекцию мембранопатологических процессов, об эффективности которой свидетельствует нормализация показателей ферментативного звена АОС — каталазы, пероксидазы и церулоплазмина.
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О раннем выявлении 
и профилактике болезней органов пищеварения у детей
Л. Б. Вагапова, Л. Е. Лагутина, В.А. Арленинова, Н. Н. Добло, 
З. В. Сердюкова, Л. Б. Портянкина, Е. Г. Раздорская
Государственный медицинский университет, Саратов
В современных условиях многие авторы [1,5] отмечают рост хронической патологии среди всех возрастных групп детского населения, в том числе по болезням органов пищеварительной системы. Отмечают также, что хроническая патология органов и систем начинает формироваться в более раннего возраста, чем это наблюдалось в 80-е годы. Некоторые авторы [2] не исключают роли генетической предрасположенности к раннему развитию одного из самых распространенных заболеваний этой системы ( хронического гастрита. По наблюдениям этих авторов болезни желудочно-кишечного тракта чаще встречаются среди воспитанников общеобразовательных школ.

Согласно опубликованным данным [4] характерной особенностью болезней органов пищеварении на сегодня является высокая частота сочетанной патологии ряда органов и систем, нарастание аллергии, интоксикационного синдрома, что нередко обуславливает резистентность к медикаментозной терапии и трудность выбора препаратов.

Все вышесказанное обосновывает актуальность проблемы возможно более ранней профилактики болезней органов пищеварения у детей.

Цель исследованиях: изучить причины хронической гастроэнтерологической патологии у девочек подросткового возраста дли обоснования профилактических мероприятий.

Материалы и методы исследования

Обследовано 32 девочки подросткового возраста, постоянно проживающих в г. Саратове, учащихся разных общеобразовательных школ. Возраст обследуемых — 13,5–15 лет. Функциональное обследование включало ( общепринятые клинико-биохимические и инструментальные методы исследования соответственно выявляемой патологии, психологическое тестирование с применением тестов «несуществующее животное», «человек», «рисунок семьи», оценку интеллектуального развития по сокращенной скрининг–программе, дерматоглифическое обследование, исследование осадка мочи по методу Л. С. Лозовской для дифференциальной цитологической экспресс–диагностики ОРВИ, антропометрию.

Результаты исследования
и их обсуждение

У каждой из обследованных девочек выявлено далеко не одно заболевание. Наиболее часто отмечался гастрит: острый (в 1998 г.) — у 1, хронический ( у 16. У 11 детей заболевание желудка сочеталось с хроническим холециститом, дискинезией желчевыводящих путей и аномалиями развития желчного пузыря (перетяжки, изгибы разной локализации). Без изменений со стороны желудка хронический холецистит, дискинезии желчевыводящих путей наблюдались у 4 детей. Названные заболевания у 3 детей сочетались с реактивным панкреатитом, у 4 — с грыжами (послеоперационной, в нижней трети средней линии, пупочной, паховой). Нередко сопутствующим заболеванием был хронический пиелонефрит (у 8) или инфекция системы мочевыделения (у 6). Поливалентная аллергий отмечена у 9, пищевая — у 10 детей. Эутиреоидный зоб — у 3, первичное тубинфицирование — у 2. Нарушения со стороны опорно-двигательного аппарата (сколиоз позвоночника, нарушение осанки, продольное плоскостопие I–II степени) выявлены у 16 детей. Нарушения зрения (миопия, гиперметропия, амблиопия и др.) ( у 10. Анемия — у 1 девочки.

Сочетанная патология, но без поражения органов системы пищеварения, выявлена у 11 детей (преимущественно заболевания почек и сердечно-сосудистой системы).

Таким образом, подгруппа с патологией органов пищеварения включила 21 ребенка. из них 5 ( с отставанием в физическом развитии. Неблагополучный перинатальный анамнез отмечен у 15 детей из этой подгруппы. Внутриутробное инфицирование, проявившееся поздней эпителизацией пупочной ранки — у 15. У 16 девочек зарегистрирована частая ежегодная заболеваемость (2–4 раза), начиная с первых месяцев жизни.
По данным психологического тестирования все девочки этой подгруппы из социально-неблагополучных семей, в которых мало контактов между членами семьи и отчетливый недостаток «тёплых» взаимоотношений. Четверо девочек, страдающих от изоляции и одиночества, в семье корригируют дефекты семейных отношений контактами с животными. Одна из обследуемых находится в крайне неблагоприятных социально-бытовых условиях, на её рисунке семьи родители не обозначены. Заметное отставание в нервно-психическом развитии с проявлениями инфантилизма, эмоциональной незрелости выявлено у 10 детей. Преобладание депрессивных, отрицательных эмоций, низкая самооценка, неуверенность в себе — у 11. Истериодно-демонстративные черты поведения отмечены у 8, агрессия вербальная, спонтанная или защитно-ответная — у 7. У большинства (у 17) снижена энергетика, преобладает пассивность.

Обобщая результаты психологического тестирования, следует отметить, что те или иные нарушения психоэмоционального состояния выявлены у всех детей этой подгруппы.

Малые мозговые дисфункции и другие резидуальные проявления перинатального поражения ЦНС (неврозы, астено-невротический синдром, эпилепсия, гипертензионный синдром) зарегистрированы у 7 детей.
Учитывая, что кожа, как и ЦНС, развиваются из одной зародышевой закладки, мы придавали большое значение дерматоглифическому обследованию. Оно может подтвердить врожденный характер изменений со стороны ЦНС. Ни у одной из обследованных девочек не отмечен нормальный дерматоглифический рисунок. У 4 девочек он редкий, у 17 ( патологический (рисунок на межпальцевых подушечках, на тенаре, гипотенаре, увеличение угла atd, поперечная дистальная ладонная складка — все признаки билатерально). У 8 детей зарегистрировано более высокое функциональное развития левой кисти, 2 из них до настоящего времени пишут левой рукой.
У 8 девочек отмечен мономорфный рисунок на всех пальцах кистей (у 6 — узоры петель, у 2 — узоры завитковые). У 10 девочек наблюдалось учащение завиткового узора на пальцах, у 7 — дугового узора. Учащение петлевого узора (на 8–9 пальцах) отмечено у 4 девочек. Указанные изменения характерны для некоторых аутосомных синдромов и других аномалий.

Таким образом, дерматоглифическое обследование свидетельствует о врожденном характере изменений со стороны ЦНС и других органов и тканей, происходящих из общей зародышевой закладки.

Учитывая неблагополучный перинатальный анамнез у большинства обследуемых, признаки внутриутробного инфицирования и раннюю повторную заболеваемость прежде всего вирусными инъекциями, мы провели дифференцированное исследование осадка мочи у 15 девочек с данной патологией для экспресс–диагностики персистирующей вирусной инъекции. У 12 девочек идентифицирована персистирующая вирусная, по-видимому врожденная, инфекция: у 11 — аденовирусная, у 1 — гриппозная. Сочетанная вирусная инфекция отмечена у 7 детей (чаще аденовирусная и энтеровирусная, а у 1 девочки еще и гриппозная, реже аденовирусная и гриппозная, у 1 девочки ( аденовирусная и парагриппозная). Следует заметить, что по преобладанию клеток с теми или иными изменениями ядра, наиболее выраженной у всех обследованных была аденовирусная инъекция.

Поскольку нервная система осуществляет координацию физиологических и метаболических процессов, происходящих в различных тканях, органах и системах, врожденное нарушение её функционального состояния не может не сказаться на дальнейшем развитии и функционировании всех органов, в том числе желудочно-кишечного тракта. Бесспорно и то, что любые нарушения функционального состояния органа делают его подверженным неблагоприятным внешним воздействиям.

Не менее значительным фактором в формировании заболеваний органов пищеварения является также любая, особенно широко распространенная вирусная инфекция. В печати есть сообщения, что инфекционно-воспалительные заболевания периода новорожденности прогностически неблагоприятны. Они приводят к формированию контингентов часто болеющих детей, расстройству функции пищеварительной системы, нарушению физического развития [3].
Выводы

1. Профилактику заболеваний желудочно-кишечного тракта необходимо начинать рано, с периода прогенеза.

2. Для осуществления профилактики необходимо создание ряда программ, в числе которых программа во охране здоровья подростков и прежде всего будущей матери.

3. Необходимо внедрение в практику здравоохранения алгоритмов наблюдения девочек–подростков, беременной женщины, плода как пациента, новорожденного ребенка грудного, дошкольного и школьного возраста.

4. Необходимо создание программ реабилитации будущей родительской пары, женщины с неблагополучным течением беременности, больных детей всех возрастных групп.
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Особенности реактивности лейкоцитов периферической крови при атопическом дерматите у детей на фоне лямблиоза

Е. А. Выпова, Л. Ф. Казначеева, И. В. Куимова

Медицинский университет, Новосибирск

В последнее десятилетие большое внимание уделяется лямблиозу как фактору, утяжеляющему течения атопического дерматита (АД) у детей. Показан патоморфоз клинических проявлений АД, роль процессов мальабсорбции в развитии этих изменений [4]. В то же время на фоне лямблиоза происходят изменения в иммунной системе. Исследования этого вопроса касались преимущественно специфических реакций гуморального и клеточного иммунитета [2,5]. Тогда как изучение АД как хронического воспалительного заболевания кожи показало роль реактивности полиморфноядерных лейкоцитов — непосредственных участников поздней фазы аллергической реакции, в патогенезе АД [1,3]. Однако до настоящего времени не ясными остаются изменения функциональной активности лейкоцитов у больных АД на фоне инвазии лямблиями.

Целью исследования явилось изучение кислородзависимого метаболизма лейкоцитов периферической крови и состояние антиоксидантной системы плазмы крови у больных атопическим дерматитом на фоне лямблиоза.

Материалы и методы исследования

Под наблюдением находилось 52 ребенка (22 мальчика, 30 девочек; средний возраст 10,1±1,8 лет) с аллергодерматозами. Все больные обследованы с использованием общепринятых клинических, иммунологических, лабораторных, функциональных, медико-генетических (по показаниям) методов. Для подтверждения диагноза атопического заболевания у всех больных определяли содержание в сыворотке крови иммуноглобулина Е, общего и специфических, иммуноферментным методом. Объективную оценку клинических проявлений АД проводили в период обострения и ремиссии заболевания на основании системы SCORAD с учетом площади пораженной кожи, интенсивности кожного процесса, выраженности зуда и нарушений сна [6]. У 34 больных зарегистрирован нейродермит, у 18 — нейродермит в сочетании с бронхиальной астмой.

Выделяли больных АД без инвазии лямблиями (24 больных) — 1-я группа и больных, инвазированных лямблиями (28 больных) — 2-я группа. У всех больных 2-й группы определялись клинические признаки лямблиоза (точечный фолликулярный кератоз, волнистая пигментация шеи, хейлит, симптом «желтой бабочки»).

Диагноз лямблиоза устанавливали на основе обнаружения цист лямблий в фекалиях (10 больных) и при микроскопировании дуоденального содержимого (18 больных). Все больные 2-й группы после стихания островоспалительных изменений кожи получали противолямблиозную терапию по стандартной схеме.

Функциональную активность лейкоцитов оценивали по продукции активных форм кислорода в реакциях люминолзависимой хемилюминесценции (ХЛ) в спонтанной и индуцированной пробах, а также в пробах, содержащих модулятор. Результаты выражали в условных единицах (усл. ед.). В качестве индуктора применяли суспензию гранул зимозана (1 мг/мл ). В качестве модулятора — применяли антагонист лейкотриенов МК–886 (10–4М). Для стандартизации показателей вычисляли индекс стимуляции (ИС) — отношение индуцированной ХЛ к спонтанной, индекс ингибирования (ИИ) — отношение зимозан–индуцированной ХЛ с модулятором к ХЛ пробы без модулятора.

Механизмы, предотвращающие воздействие окислительного стресса исследовали, определяя антиоксидантную активность (АОА) плазмы крови биохемилюминесцентным методом Коган А. Х. (1976) в спонтанной и индуцированной пробах. Резерв АОА оценивали по отношению АОА индуцированной к АОА спонтанной пробы.

Оценку динамики изучаемых параметров проводили, сравнивая показатели функциональной активности лейкоцитов у больных 1-й группы и 2-й группы в периоде обострения и ремиссии.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Вовлечение лейкоцитов в воспаление у больных АД обеих групп сопровождалось активацией кислородзависимого метаболизма, о чем свидетельствовало повышение спонтанной ХЛ в периоде обострения по сравнению с показателями в периоде ремиссии (табл. 1). Однако на фоне лямблиоза отмечалась тенденция к более высоким значениям спонтанной ХЛ в периоде ремиссии заболевания. Это коррелировало с более высокими показателями индекса тяжести SCORAD во 2-й группе по сравнению с 1-й группой (21,81,7 балла и 16,41,5 балла соответственно, p<0,05). Показатели SCORAD в периоде обострения не отличались в обеих группах больных, хотя и имелась тенденция к более высоким значениям индекса тяжести во 2-й группе (55,72,2 и 50,22,8 балла, 0,05<p<0,01).

Таблица 1

Показатели хемилюминесцентной активности лейкоцитов периферической крови у больных атопическим дерматитом
 на фоне лямблиоза (М±m)

Показатели
Группа 1,
n=24
Группа 2,
n=28

Спонтанная хемилюминесценция (усл. ед.)
0,0790,015

0,0520,013
0,0880,014

0,0610,015

Индекс стимуляции, зимозан 
3,230,36*

3,810,43
2,470,34

3,320,37

Индекс ингибирования, МК–886
0,640,15*

0,560,18
0,950,16

0,750,12

Примечания: в числителе — показатели в периоде обострения, в знаменателе — в периоде ремиссии; * — данные, отличающиеся между группами, p<0,05.

Относительные показатели индуцированной ХЛ у больных АД, не имевших лямблиоза, в периоде обострения были выше, чем у больных, имевших инвазию и не отличались в периоде ремиссии заболевания после лечения инвазии, что свидетельствовало о снижении резервов биоцидности лейкоцитов на фоне лямблиоза и способствовало более частым инфекционным осложнениям заболевания. Об этом свидетельствовала тенденция к увеличению числа случаев стафилодермий у больных 2-й группы по сравнению с 1-й группой (1,870,24 и 2,35 0,28 случаев год; 0,05<p<0,01).
Изучение влияния МК–886 (10–4М) на индуцированную ХЛ выявило в периоде обострения снижение у больных, имевших лямблиоз, чувствительности лейкоцитов к ингибирующему влиянию препарата, по сравнению с больными, не имевшими инвазии. В периоде ремиссии показатели индекса ингибирования в группах больных не отличались. Снижение чувствительности лейкоцитов к ингибирующему влиянию антагониста лейкотриенов у больных АД на фоне лямблиоза является следствием повышения роли лейкотриензависимого механизма активации лейкоцитов [3]. Полученные данные свидетельствуют о значении лямблиоза как фактора поддерживающего течение воспаления в рамках поздней фазы аллергической реакции.

Синтез активных метаболитов арахидоновой кислоты находится в неразрывной связи с интенсификацией процессов липопероксидации. Об этом свидетельствовало уменьшение резервов антиоксидантной активности у больных на фоне лямблиоза по сравнению с показателями больных АД, не имевших инвазии (табл. 2).

Необходимо подчеркнуть, что показатели спонтанной АОА в обеих группах больных не отличались. Тогда как у больных АД на фоне лямблиоза по сравнению с больными, не имевшими инвазии, отмечалось уменьшение индуцированной АОА и индекса стимуляции, обусловленное дефицитом внутриклеточных антиоксидантов, содержание которых в плазме крови повышается в процессе фагоцитоза и представляет собой один из механизмов защиты от лейкоцит–индуцированного окислительного стресса [2].

Таблица 2

Показатели антиоксидантной активности плазмы крови у больных атопическим дерматитом на фоне лямблиоза (М±m)

Показатели
Группа 1,
n=24
Группа 2,
n=28

Спонтанная антиоксидантная активность (усл. ед)
2,350,45

1,850,28
2,140,32

2,070,22

Зимозан — индуцированная

антиоксидантная активность (усл. ед)
3,720,55*

2,990,34
1,730,42

2,650,38

Индекс стимуляции
1,420,29*

1,650,32*
0,810,27

1,260,32

Примечания: в числителе — показатели в периоде обострения, в знаменателе — в периоде ремиссии; * — данные, отличающиеся между группами, p<0,05.

Полученные данные позволяют рекомендовать больным АД на фоне лямблиоза включение в состав комплексной терапии стимуляторов фагоцитоза и антиоксидантов.

Выводы

1. Изменения функциональной активности полиморфноядерных лейкоцитов у больных атопическим дерматитом на фоне лямблиоза проявляются уменьшением резерва биоцидности, что способствует неполной ремиссии и инфекционным осложнениям заболевания.

2. На фоне лямблиоза происходит перестройка кислородзависимого метаболизма лейкоцитов и повышение роли лейкотриензависимого пути их активации, что позволяет рассматривать лямблиоз как фактор поддерживающий активность аллергического воспаления.

3. Для больных атопическим дерматитом на фоне лямблиоза характерен дефицит резерва антиоксидантной активности плазмы крови.

4. В состав комплексной терапии больных атопическим дерматитом на фоне лямблиоза необходимо включение стимуляторов фагоцитоза и антиоксидантов под контролем показателей функциональной активности лейкоцитов и антиоксидантной активности плазмы крови.
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Особенности системы иммунитета при абдоминальной форме геморрагического васкулита 
у детей

И. Э. Гербек , Г. В. Потапова, Т. В. Перевозчикова, 
И. И. Балашева

Сибирский государственный медицинский университет, Томск

Геморрагический васкулит ( одно из распространенных заболеваний детского возраста, тяжесть которого прежде всего зависит от выраженности абдоминального синдрома. Абдоминальный синдром слагается из схваткообразных болей в животе, достигающих иногда значительной интенсивности, без четкой локализации. Самочувствие детей обычно сильно страдает, что заставляет их принимать вынужденное положение в постели. Реже отмечается кровавая рвота, мелена или свежая кровь в кале, учащение или задержка стула [1]. Эти явления требуют назначения инфузионной терапии, а также срочной дифференциальной диагностики с такими ургентными состояниями, как острый аппендицит, перитонит, непроходимость кишечника, панкреатит. Кроме того, в каждом пятом случае абдоминальная форма васкулита предшествует поражению почек, что обусловливает хронизацию процесса [3].

Патогенетическим субстратом данного состояния является избыточное отложение иммунных комплексов в базальной мембране сосудов микроциркуляторного русла брыжейки кишечника. Возникающая при этом активация комплемента способствует разрушению эндотелиоцитов, развитию иммунного воспаления, активации фактора Хагемана и калликреин–кининовой системы. В результате развивается гиперкоагуляция и угнетение фибринолиза, что приводит к микротромбоваскулитам [3].

В связи с тем, что при этом заболевании отмечаются значительные изменения функционального состояния иммунной системы, в настоящее время ведутся исследования, посвященные изучению этого вопроса [2,4,5]. При этом авторы отмечают многочисленные и разнообразные изменения как в клеточном, так и в гуморальном звеньях иммунитета. В литературе мало внимания уделено фагоцитирующим системам.

Целью данной работы явилась характеристика состояния системного иммунитета, а также функциональной активности фагоцитирующих клеток при абдоминальной форме геморрагического васкулита у детей на разных этапах развития заболевания.

Материалы и методы исследования

Под наблюдением находилось 20 детей от 3 до 9 лет, из них 15 мальчиков и 5 девочек. Контрольную группу составили 20 здоровых детей того же возраста. В анамнезе больных детей поражение желудочно-кишечного тракта наблюдалось у 8 детей (кариес — 6, энтеробиоз — 1, инфекционный гастроэнтерит — 1). Все дети имели очаги хронической инфекции. Боли в животе у 14 детей отмечались уже при поступлении, у остальных этот симптом возник в течение первых суток. Боли имели схваткообразный характер, локализовались вокруг пупка, сопровождались незначительным напряжением передней брюшной стенки. У 5 детей отмечалась однократная рвота. Абдоминальный синдром купировался у 18 детей через 3–5 дней. У двух детей боли в животе имели упорный, торпидный к лечению характер. На третьей неделе у них возникло поражение почек, характеризующееся гематурией и умеренной протеинурией.

Наряду с изучением клинической картины, нами исследовались общий анализ крови, субпопуляции Т–лимфоцитов, В–лимфоциты методом розеткообразования и с помощью моноклональных антител, иммуноглобулины сыворотки крови классов А, М, G методом Манчини, концентрация циркулирующих иммунных комплексов (ЦИК) в сыворотке крови полиэтиленгликолевым методом. Функциональная активность нейтрофилов и макрофагов оценивалась по проценту активных фагоцитов, их поглотительной способности, завершенности фагоцитоза со Staph. aureus–209 (для нейтрофилов), количеству лизосом в клетках по суммарному показателю люминесценции (СПЛ), экспрессии на мембране фагоцитов Fcy– и C3b–рецепторов методом розеткообразования с эритроцитами барана. Указанные исследования проводились в начале заболевания до назначения терапии, на 10 день болезни и при выписке.

Результаты исследования
и их обсуждение

В результате проведенного исследования при поступлении выявлено: содержание лейкоцитов периферической крови было повышено, в лейкограмме отмечались характерные изменения — снижение абсолютного числа лимфоцитов, повышение содержания моноцитов и нейтрофилов. Содержание Т–лимфоцитов (CD3, E–РОК) и Т–хелперов (CD4, ТФР–Т–лимфоциты) было значительно снижено, В–лимфоцитов (CD72, ЕАС–РОК) отличалось от нормы недостоверно. Содержание иммуно​глобулинов всех классов было повышено, причем наиболее выражено у класса G. Концентрация ЦИК была значительно увеличена по сравнению с контролем (табл. 1).

Таблица 1

Показатели иммунного статуса у детей с абдоминальной формой геморрагического васкулита

Показатель
Здоровые дети,
n=20
Больные дети, n=20



До лечения
Во время 
лечения
После 
лечения

Лейкоциты крови, (109/л
6,60(0,14
8,30(0,92
р<0,05
8,17(1,21
p<0,05
5,83(0,63
p>0,05

Лимфоциты,
(109/л
3,10(0,10
2,18(0,57
p<0,05
2,76(0,66
p>0,05
2,21(0,21
p<0,05

Нейтрофилы
(109/л
2,50(0,70
3,56(0,6
p<0,05
4,48(0,69
p<0,05
2,90(0,02
p>0,05

Моноциты
(109/л
0,29(0,02
0,44(0,13
p<0,05
0,66(0,13
p<0,05
0,42(0,13
p<0,05

Т–лимфоциты, (109/л
1,70(0,05
0,55(0,15
p<0,01
0,85(0,23
p=0,05
0,69(0,15
p<0,05

Т–хелперы,
(109/л
1,30(0,04
0,21(0,04
p<0,01
0,32(0,14
p<0,01
0,40(0,10
p<0,05

В–лимфоциты, (109/л
0,56(0,05
0,47(0,12
p>0,05
0,57(0,18
p>0,05
0,58(0,10
p>0,05

Ig A,
г/л
1,30(0,13
2,40(0,33
p<0,05
1,96(0,22
p=0,05
1,43(0,23
p>0,05

Ig M,

г/л
1,20(0,05
1,60(0,20
p>0,05
1,08(0,14
p>0,05
1,07(0,09
p>0,05

Ig G,
г/л
11,00(0,40
15,34(1,51
p=0,05
10,36(1,20
p>0,05
9,39(2,16
p>0,05

ЦИК,
 о.е.
32,00(0,07
77,8(11,3
p<0,05
38,86(12,70
p>0,05
44,80(14,87
p>0,05

р — статистически значимое различие по сравнению с контролем (здоровые дети)

Наибольший интерес представляют изменения функциональной активности фагоцитирующих клеток (табл. 2). Активность нейтрофилов была достоверно снижена. Низким был показатель завершенности фагоцитоза. СПЛ также был ниже нормы, но отмечалось повышение количества C3b и Fcy–рецепторов на мембране нейтрофилов. Макрофагальное фагоцитарное звено при абдоминальной форме геморрагического васкулита поражается в меньшей степени: отмечается снижение фагоцитарной активности , экспрессии тех и других рецепторов на мембране макрофагов, число лизосом в клетках незначительно повышено.

Таблица 2

Показатели функциональной активности фагоцитирующих клеток у детей с абдоминальной формой геморрагического васкулита

Показатель
Здоровые дети,
n=20
Больные дети, n=20



До лечения
Во время лечения
После лечения

Нейтрофилы

Активные нейтрофилы, % 
58,44(3,40
42,83(4,80

p<0,05
43,57(6,94

p<0,05
48,17(4,43

p>0,05

Поглотительная способность, ед.
4,44(0,60
5,00(1,01

p>0,05
5,86(1,16

p>0,05
5,83(1,01

p>0,05

Завершенность фагоцитоза, %
57,89(2,1
22,33(5,69

p<0,05
21,86(4,74

p<0,05
39,60(7,50

p<0,05

C3b–рецептор, %
21,30(1,40
30,43(6,70

p<0,05
11,86(2,66

p<0,05
18,50(4,17

p>0,05

Fcy–рецептор, % 
20,34(1,30
32,50(5,32

p<0,05
19,5(4,63

p>0,05
18,33(4,30

p>0,05

СПЛ,
%
49,25(6,70
15,83(4,91

p<0,01
25,29(6,48

p<0,05
12,67(2,66

p<0,01

Макрофаги

Активные макрофаги, % 
30,33(3,60
25,40(6,94

p>0,05
31,6(3,86

p>0,05
34,50(3,38

p>0,05

C3b–рецептор, % 
27,89(2,40
14,40(1,70

p<0,05
10,20(0,35

p<0,05
14,5(3,16

p<0,05

Fcy–рецептор, % 
16,77(1,80
14,00(1,90

p>0,05
16,80(3,10

p>0,05
11,50(5,10

p>0,05

CПЛ,
%
15,24(3,50
18,60(3,82

p>0,05
25,75(4,26

p=0,05
28,67(3,04

p<0,05

р — статистически значимое различие по сравнению с контролем (здоровые дети)

Все дети получали базовую терапию геморрагического васкулита, включающую постельный режим, диету № 1, гепарин, антиагреганты, глюкокортикоиды, энтеросорбенты, а также в остром периоде инфузионную терапию, направленную на улучшение реологических свойств крови и дезинтоксикацию. На фоне проводимой терапии к 10–14 дню у 18 из 20 детей достигнута клиническая ремиссия, однако в системе иммунитета сохранялись выше описанные изменения. Отмечался дальнейший рост содержания нейтрофилов и моноцитов периферической крови. Несколько увеличилось содержание Т–лимфоцитов и Т–лимфоцитов–хелперов, но эти показатели не достигли нормы. Содержание иммуноглобулинов имело тенденцию к нормализации, нормализовалось количество ЦИК. Показатели фагоцитарной активности нейтрофилов достоверно не изменились, несколько увеличился СПЛ, экспрессия Fcy–рецепторов не отличалась от возрастной нормы, а количество С3в–рецепторов на мембране фагоцитов было снижено. Среди показателей фагоцитарной активности макрофагов отмечено следующее ( число активных макрофагов и экспрессия Fcy–рецепторов на мембране соответствует возрастной норме, снижена экспрессия С3в–рецепторов, повышен СПЛ.

При выписке у всех детей была достигнута клинико-лабораторная ремиссия. В периферической крови сохранялся умеренный моноцитоз. Показатели Т–клеточного звена иммунитета по-прежнему оставались значительно снижены. Показатели гуморального звена иммунитета не отличались от нормы. Число активных нейтрофилов и показатель завершенности фагоцитоза были снижены, также отмечалось снижение СПЛ. При изучении макрофагального звена иммунитета у детей этой группы выявлено угнетение экспрессии С3в–рецепторов при увеличенном содержании лизосом в клетках.

Исходя из выше изложенного, можно заключить, что назначение базовой терапии абдоминальной формы геморрагического васкулита не приводит к нормализации показателей иммунитета. Сохраняющиеся изменения функциональной активности макро- и микрофагов не способствуют элиминации ЦИК из кровотока и предопределяют их избыточное накопление при различных заболеваниях. Возможно, именно это состояние фагоцитирующих систем является патологическим субстратом для развития геморрагического васкулита и относительно часто рецидивирующего течения этой болезни. Поэтому мы считаем целесообразным включение в комплексную терапию абдоминальной формы геморрагического васкулита иммуннотропных препаратов, стимулирующих фагоцитарную активность нейтрофилов и макрофагов.
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Патология 
гепатобилиарной системы 
как фактор риска развития ранних атерогенных нарушений 
в детском возрасте

Л. В. Горленко, И. А. Ковалев, Г. П. Филиппов

Сибирский медицинский университет, НИИ кардиологии ТНЦ РАМН, Томск

В литературе имеется много сообщений о сочетании заболеваний желчевыводящей системы печени с атеросклерозом, в частности с атеросклерозом коронарных артерий[1,2]. Взаимосвязь следует рассматривать в свете нарушений липидного, холестеринового обмена при этих заболеваниях [3,5].

Важно отметить, что нарушение функции печени и сопряженные с этим нарушения в системе обмена и транспорта липидов возникают раньше, чем атеросклеротические макроскопические нарушения [4,7].

В педиатрии имеются немногочисленные работы, посвященные роли гепатобилиарной системы с точки зрения ее участия в атерогенезе. Целью настоящего исследования явилось уточнение диагностических критериев оценки степени нарушения липидного спектра сыворотки крови у детей с хроническими заболеваниями этой системы.

Материалы и методы исследования

Группу обследования составили 107 детей и подростков с патологией гепатобилиарной системы в возрасте от 7 до 17 лет с длительностью заболевания от 1 до 7 лет и более. Хронический некалькулезный холецистит был диагностирован у 50 детей, у 57 хронический описторхоз, клиническим проявлением которого был холецистохолангит. Группу контроля составили 40 практически здоровых детей этого же возраста. Диагноз был верифицирован в отделении гастроэнтерологии городской клинической больницы.

Липиды сыворотки крови определяли стандартизованными методами, рекомендованными Российским научно-исследовательским центром профилактической медицины (руководитель д.м.н. Н. В. Перова). Триглицериды (ТГ) исследовали по Grafnetter (в основе метод L. Carlcon, 1963), общий холестерин (ХС) по Хуангу с реактивом Либермана–Бурхарда (в основе метод L. Abell et all., 1952; D. Fredrickson et all., 1971), ХС ЛПВП (липопротеины высокой плотности) аналогичным способом после осаждения ЛПНП (липопротеины низкой плотности)и ЛПОНП (липопротеины очень низкой плотности) гепарин–марганцевой смесью с применением стандартных сывороток по контролю качества в соответствии с программой, разработанной Международным центром по контролю заболеваемости в г. Атланта (США). ХС ЛПОНП рассчитывали по формуле ТГ/5 ( 2,29, если ТГ плазмы были не более 4 ммоль/л ; ХС ЛПНП — по формуле (общий ХС – (ХС ЛПВП + ХС ЛПОНП)); индекс атерогенности = (общий ХС – ХСЛПВП)(ХС ЛПВП.

Типирование дислипопротеинемий проводили по классификации Fredrickson , при этом учитывали вид плазмы, уровень холестерина, ТГ, ХС ЛПВП, ХС ЛПНП, ХС ЛПОНП (в ммоль/л), результаты электрофоретического исследования липопротеинов крови в геле агарозы, величину индекса атерогенности. Биохимические исследования выполнены в НИИ кардиологии ТНЦ РАМН.

Выделяли еще одну неблагоприятную в отношении развития атеросклероза форму нарушений липидного обмена ( гипо–(–холестеринемию.

Статистическая обработка полученных результатов проведена на ПК использованием пакета программ системы статистического анализа SAS для обработки медико-биологической информации [1].

Результаты исследования 
и их обсуждение

При исследовании липидного спектра сыворотки крови у детей с хроническим холециститом нами установлено, что в период обострения заболевания отмечается высокое содержание по сравнению с группой контроля общего холестерина (р<0,01) и ТГ (р<0,01). Подобные изменения наблюдались и у больных хроническим описторхозом. При этом после проведенного специфического лечения бильтрицидом в обследованной группе эти показатели увеличивались еще больше.

В последнее время большинство исследователей придает решающее значение в атерогенезе не абсолютному увеличению ХС и ТГ, а увеличение ХС в атерогенных фракциях ЛП (липопротеинов) и его снижению в антиатерогенных ЛП, то есть наличию ДЛП (дислипопротеинемий).

В нашем исследовании было установлено, что частота ДЛП среди детей хроническим холециститом составила 56%, что в 7,5 раза превышало аналогичный показатель в группе контроля. При этом в структуре ДЛП в данной группе преобладали IIa, IIб, IV и гипо–(–холестеринемия. Важно отметить, что у 2 детей гиперхолестеринемия и гипертриглицеридемия сочеталась с гипо–(–холестеринемией. Дислипопротеинемия IV типа у больных хроническим холециститом встречалась только у девочек. В контрольной группе структура ДЛП была иной: во всех случаях фиксировался IV тип ДЛП, и лишь у одного ребенка отмечалась гипо–(–холестеринемия при нормальном уровне общего ХС.

Частота ДЛП у детей с хроническим описторхозом составила 64,9%, что в 8,6раза превышало каковую в группе контроля, так же как и у детей с хроническим холециститом, преобладали IIa, IIб, IV типы и гипо–(–холестеринемия. Спустя год после выписки у детей с хроническим холециститом и хроническим описторхозом (после дегельминтизации), имевших ДЛП при первом исследовании, в 42% случаев вновь были зарегистрированы различные типы ДЛП, что свидетельствует о достаточно высокой устойчивости нарушений в системе обмена и транспорта липидов во времени у детей с патологией гепатобилиарной системы.

У обследованных нами детей с гепатобилиарной патологией выявлены нарушения в системе обмена и транспорта липидов. В структуре ДЛП преобладали наиболее атерогенные типы (IIа, IIб, IV, гипо–(–ХС), которые в 42% случаев сохранялись в течение одного года наблюдения. Дети с хроническим описторхозом имели большую атерогенную направленность липидного спектра сыворотки крови, что сопровождалось еще большим повышением ТГ и ХС ЛПОНП после лечения бильтрицидом.

Важно отметить, что нарушения липидного обмена у больных с гепатобилиарной патологией были выявлены уже в ранние сроки заболевания. Нарушение липидного спектра сыворотки крови у обследованных детей с различной длительностью заболевания имели определенные тенденции. Использование факторного анализа показало, что с увеличением длительности заболевания более 5 лет эти нарушения прогрессировали.

В обмене липидов значительная роль уделяется состоянию желчеобразовательной и желчевыделительной функции печени. В частности, косвенным признаком холестаза считают гиперхолестеринемию, так как при застое желчи увеличивается внутрипеченочный синтез желчи, нарушается выделение холестерина с желчью и усиливается его обратное всасывание [6]. Учитывая, что наиболее частой причиной холестатических нарушений у детей являются дискинетические расстройства, которые выявлены нами в 87,5% случаев, это можно расценить как одну из причин гиперхолестеринемии у обследованных нами больных.

Таким образом, результаты наших исследований позволяют сделать заключение, что нарушения в системе обмена и транспорта липидов у детей с гепатобилиарной патологией могут быть реальной почвой для возникновения и развития атерогенных нарушений. Это обосновывает выделение детей с выявленными нарушениями в группу угрожаемых по атеросклерозу с тем, чтобы им в первую очередь проводить комплекс мероприятий направленный на предупреждение данной патологии.
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Сравнительный анализ 
лечения хронических вирусных гепатитов у детей препаратами 
(–интерферона

В. К. Гунякова, Ю. А. Городилов

Государственная медицинская академия, Красноярск
Терапия хронических вирусных гепатитов (ХВГ) у детей — одна из самых сложных проблем гепатологии. Наиболее эффективными средствами лечения в настоящее время признаны рекомбинантные (–интерфероны (ИФН), обладающие выраженной антивирусной и иммуномодулирующей активностью.

Использование интерферонов позволяет уменьшить воспаление, изменения в ткани печени, замедлить темп прогрессирования, снизить риск развития цирроза и гепатоцеллюлярной карциномы. У ряда больных (10–15%) появилась реальная возможность освобождения от вируса, что приведет к снижению числа инфицированных, особенно в домашних очагах гепатита В [4,9].

В последнее десятилетие в литературе представлено большое количество публикаций по этой проблеме. Наибольший эффект можно получить при ежедневном введении препарата в режиме высоких доз, комбинации ИФН с синтетическими нуклеозидами (ламивудин при ХВГВ, рибавирин при ХВГС), с цитокинами в фазу репликации [2]. Не ответят на ИФН больные с тяжелым повреждением печени, больные с ХВГ, вызванным мутантными штаммами вируса ГВ, при наличии микст–инфекции и продолжительности болезни более 3–4 лет, а также больные с низкой активности АЛаТ [2,3,4]. Большинство авторов до последнего времени придерживаются стандартных схем лечения больных с ХВГ.

Лечение детей производными (–ИФН начато сравнительно недавно [1,5–7,9,10]. Поэтому факторы, влияющие на исход терапии ИФН при ХВГ у детей, практически не изучены.

Целью исследования явилось определение эффективности (–ИФН (реальдирон ( (–2b–ИФН и веллферон — (1–ИФН) при ХВГ у детей в зависимости от этиологии, сочетания гепатотропных вирусов, продолжительности болезни глубины и тяжести повреждения печени и длительности курсов.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 28 детей в возрасте от 1,5 до 15 лет с ХВГ, дошкольников — 4, детей старше 7 лет — 24. Среди больных преобладали мальчики — 22 (78,5%).

Диагноз ХГВ поставлен 18 детям, ХГС — 4 (у всех с циррозогенной направленностью), XГB+D с индексом гистологической активности (ИГА) 16–17 баллов с тяжелым повреждением печени — 3 детям, ХГВ+С с ИГА от 9 до 14 баллов — 2 детям. Диагноз выставлен на основании анамнестических, клинико-лабораторных данных (изучение эпид. анамнеза, клиники, определение маркеров репликации вирусов — HBsAg, антител класса IgM к серцевидному антигену вируса ГВ, IgM и IgG к коровому антигену вируса ГС, активности АЛаТ) и морфологических исследований (19) биоптатов печени. У 1 ребенка этиологию ХГ установить не удалось.

Результаты исследования 
и их обсуждение
Проведенные исследования показали, что заражение детей гепатитами чаще происходило в лечебно-диагностических учреждениях (10 случаев), 4 детям переливали кровь и (или) плазму, 2 детей инфицировались во время родов от матерей–носительниц HBsAg, у 2 отмечен семейный контакт, 1 ребенку проводилась операция трансплантации. У 9 детей путь попадания возбудителя не известен.
С момента попадания возбудителя в организм до появления клинических симптомов хронического активного гепатита (ХАГ) проходило от 1 года до 8 лет, чаще 2–6 лет (15 больных), в то время как у взрослых признаки ХАГ становятся очевидными через 14 лет, цирроза — на 20–21 году заболевания, а гепатома диагностируется через 23–29 лет [11], то есть у детей значительное поражение печени и фиброзирование наступает в 2–3 раза быстрее, чем у взрослых. Многие больные с хроническим процессом в печени состоят на учете в диспансерном кабинете в течение ±10 лет.

Особенно заметными симптомы заболевания с быстрыми темпами прогрессирования становились у детей с хроническим гепатитом после инфицирования ВГА (10 детей) и сопровождались длительными обострениями (до 1,5–2 лет). Fucomoto V. et а1. [8] считают, что взаимодействие между вирусами А и В обусловливает более тяжелое и продолжительное течение заболевания и ускоряет хронический процесс в печени.

Мы провели сравнительный анализ эффективности ИФН у детей при длительности лечения 3 мес. (1 группа — 20 детей) и 6 мес. (2 группа — 8 детей). Использовали стандартную схему лечения ИФН: 1 млн. ME 3 раза в нед. п/к — детям до 7 лет и 3 млн. ME 3 раза в нед. п/к детям старше 7 лет, в сочетании с антиоксидантами (витамин С 
и Е).

В результате приема ИФН ни один ребенок 1-й группы независимо от этиологии не освободился от вируса, что указывает на целесообразность увеличения продолжительности курса терапии ИФН. Только у 2 пациентов 2 группы с ХВГВ наступила элиминация возбудителя из организма, у остальных детей как при ХГВ+D, так и ХГВ+С сохранялась репликативная активность вируса. Очевидно, это связано с более глубокими изменениями паренхимы печени и продолжительным течением инфекции, что не позволяет рассчитывать на успешный исход лечения.

Как свидетельствуют литературные данные использование ИФН при микст–гепатитах (В+С и B+D) мало эффективно, что, по-видимому, объясняет отсутствие положительной динамики болезни у наблюдаемых нами детей ( либо короткие ремиссии (2 случая), либо сохранение повышенного уровня АЛаТ (4 случая), либо незначительное улучшение в клинике.

Кроне того, 10 детей 1 и 2 группы получали ИФН на фоне нормальных показателей АЛаТ, что также снижает эффективность данной терапии. При ХАГС в латентную фазу при отсутствии активности патологического процесса в печени больные рефрактерны к ИФН.

По обзорам в печати [2,4,11], при ХГС наилучший эффект терапии ИФН достигается при продолжительности курса до 12–18 мес. и назначении более высоких доз препарата. Из-за экономических трудностей нам не удалось выйти на продолжительные курсы лечения.

Во время приема ИФН у 12 детей (42,8%) развилось обострение, чаще через 2–4 недели от начала лечения, что в последующем определяло эффективность проводимой терапии и приводило к длительной ремиссии в течение 1,5 лет наблюдения со значительным улучшением клинико-лабораторных показателей: сокращение размеров печени, нормализация белковосинтетической функции, эхографической картины печени.
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Кислотный профиль 
и  реактивности желудка 
у детей

М. Ю. Денисов

Медицинский университет, Новосибирск

Состояние кислотообразующей функции желудка является важным индикатором функциональных возможностей слизистой оболочки желудка (СОЖ), соответствующих её структурным изменениям [1,2,5]. Одним из наиболее современных методов исследования функционального состояния желудка является интрагастральная рН–метрия [3,4]. К сожалению, интрагастральная рН–метрия еще не получила широкого распространения в педиатрической практике, методика её применения у детей недостаточно освещена в литературе. Что касается нормальных показателей внутренней рН–среды у детей, характера кислотопродуцирующей функции, её изменения в процессе исследования, ( то эти вопросы сих пор еще не разработаны. Оценка же результатов интрагастральной рН–метрии у детей по нормативам взрослых неуместна, а порой и ошибочка. Что касается изменений функционального состояния желудка при заболеваниях органов пищеварения, то результаты интрагастрального тестирования рН–среды малочисленны и противоречивы.

В связи со сказанным, целью исследования явилось определение кислотного профиля желудка на всем протяжении у здоровых детей–добровольцев и у больных с хронической гастродуоденальной патологией, а также изучение реактивности желудка в ответ на механический раздражитель.

Материалы и методы исследования

Проведено обследование 22 здоровых детей и 72 больных хроническим гастродуоденитом пациентов в возрасте от 6 до 15 лет. Диагноз заболевания верифицирован на основании клинико-анамнестических данных и результатов эндоскопического исследования. У всех больных установлена стадия обострения заболевания.

Кислотный профиль желудка изучался на основании топографической рН–метрии (измерение рН через каждый 1 см длины трубки желудка на протяжении 15 см) по методике В.Н. Чернобрового [6], адаптированной нами для детского возраста. Показатели рН регистрировались при введении зонда (1-я фаза), и при его извлечении (2-я фаза). Рассчитывались интенсивность кислотообразования по совокупности рН по длиннику полости желудка и дебит водородных ионов (в баллах) по разработанному нами способу*.

Под реактивность (ре- + лат. activus – действенный, деятельный) желудка (РЖ) мы понимаем совокупное понятие, характеризующее свойство слизистой оболочки реагировать определенным образом на механическое воздействие. Индикатором рН и одновременно раздражающим фактором был тонкий ((2 мм) полимерный рН–зонд оригинальной конструкции. Исследование проводилось утром натощак, заблаговременно всем пациентам отменялись лекарственные средства. Процедура детьми переносилась легко, не искажая полученных результатов; некоторые больные в динамике обследовались от 2 до 4 раз.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Кислотный профиль и РЖ у здоровых детей

[image: image1.wmf]У обследованных здоровых детей в базальных условиях определялся умеренно кислый желудок, интенсивность кислотообразования в 1-ю фазу исследования составила 3,2±0,28 ед., во 2-ю ( 2,9±0,29 ед. Функциональное состояние желудка характеризовалось следующим образом: нормоацидность выявлена у 9 (40,9%) детей, гиперацидность ( у 3 (13,6%), гипоацидность ( у 8 (36,4%) и анацидность ( у 2 (9,1%). Полученные данные в целом согласуются с данными, описанными в литературе по интрагастральной рН–метрии в педиатрической практике [3,5]. В момент введения и извлечения зонда у здоровых детей показатели рН колебались таким образом: в дне желудка ( 3,4±0,28 и 3,0±0,27 соответственно 1-й и 2-й фазе исследования, 3,2±0,28 и 2,8±0,29 ( в теле желудка и 3,1±0,31 и 3,1±0,31 ( в антральном отделе (рис. 1). Максимально возможное удаление между двумя крайними значениями кривых рН в 1-ю и 2-ю фазы исследования ((Х) составило 0,7 ед.

рН–зонд вызывал известный, физиологически обусловленный, локальный ответ париетальных клеток СОЖ, проявляющийся секрецией соляной кислоты и, как следствие, снижением рН, изменением кислотного профиля органа. Наибольшее увеличение продукции Н–ионов СОЖ отмечены в дне и теле желудка на расстоянии от 1 до 12 см от пищеводно-желудочного перехода.
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Особое значение придавалось характеру индивидуального ответа обкладочных клеток на раздражитель. Так, исследования здоровых показали, что реактивность желудка может быть 4 типов: гиперергическая, адекватная, инертная и переходная. У 31,8% детей с гиперергическим типом РЖ в 1-ю или 2-ю фазы исследования определяются низкие показатели рН (0,9–1,5). Прирост кислотности (по разнице дебитов водородных ионов в 1-ю и 2-ю фазу; рассчитывается в процентах от показателя в 1-ю фазу исследования, приравненного к 100%) составляет 200 и более процентов (в среднем кислотность увеличивается в 2,6 раза).

Адекватный тип реагирования диагностирован у 27,2% детей и характеризуется тем, что в ходе исследования регистрируются более высокие показатели рН, чем при гиперергическом типе (рН 1,6–2,2). А прирост кислотности колеблется в пределах доверительного интервала 112–187% (в среднем концентрация ионов водорода увеличивается в 1,46 раза).

При инертном типе РЖ, выявленном у 13,6% детей, определяются высокие величины показателя рН от 2,3 до 5,9; прирост кислотности по дебиту водородных ионов незначительный или отрицательный, и составляет в среднем 82% от первоначальной величины в 1-ю фазу.

И при переходном типе РЖ, выявленном также у 13,6% детей, определяются высокие показатели рН (3,6 и более), характеризуя выраженное гипоацидное состояние желудка; в ответ на раздражитель кислотность увеличивается, не достигая однако нормальных величин. Кривые, характеризующие переходный и гиперергический типы реактивности, почти одинаковы, различны только величины базального рН. При гиперергическом типе рН более низкая (рН 0,9–1,5), чем при переходном (рН 2,3–5,9). Мы считаем, что переходный тип реактивности СОЖ следует рассматривать как предшественник гиперергической или адекватной РЖ.

Кислотный профиль и РЖ у детей 
с гастродуоденальной патологией

Мальчики и девочки, страдающих хронической гастродуоденальной патологией, в базальных условиях имели более кислую внутреннюю среду желудка, чем у здоровых. Интенсивность кислотообразования в 1-ю фазу исследования составила в среднем 2,5±0,14 ед., во 2-ю фазу ( 2,3±0,15 ед. Нормоацидность выявлена у 23 (32,0%) больных, гиперацидность ( у 34 (47,2%), гипоацидность ( у 14 (19,4%) и анацидность ( у одного пациента (1,4%) (табл. 1).
Как видно из таблицы, у детей с хроническим гастродуоденитом отмечается достоверное повышение кислотного фона в полости желудка, что отражается в более значительной интенсивности кислотообразования и структуре функционального состояния желудка (преобладание гиперацидности).

Таблица 1

Показатели кислотообразующей функции
желудка у здоровых детей и больных с гастродуоденитом (M±m)
Наименование 
показателя
Здоровые дети,
n=22
Больные дети,
n=72


1-я фаза
2-я фаза
1-я фаза
2-я фаза

Интенсивность кислотообразования, рН
3,2±0,28
2,9±0,29
2,5±0,14*
2,3±0,15

(Х, рН
0,7
1,1

Гиперацидность, %
13,6
47,2*

Нормоацидность, %
40,9
32,0

Гипоацидность, %
36,4
19,4

Анацидность, %
9,1
1,4

* ( p<0,05, достоверность различий по сравнению с группой здоровых

В возрастном аспекте более кислый желудок имели пациенты старшего школьного возраста (11–15 лет), страдающие гастродуоденальной патологией более 3 лет. Изложенное совпадает с мнением о том, что обострение хронического процесса вызывает наибольшие изменения функционального состояния желудка и сочетается с деструктивными изменениями в слизистой оболочке.
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При хроническом гастродуодените кислотный профиль всего органа был менее равномерным, чем у здоровых, максимальное возможное удаление крайних значений рН ((Х) составило 1,1 ед. Наибольшее увеличение продукции Н–ионов СОЖ отмечено в дне и теле желудка на расстоянии от 1 до 9 см от пищеводно-желудочного перехода (рис. 2). Из этого следует, что у детей зона наиболее активных кислотообразующих париетальных клеток располагается в дне и верхней половине тела желудка.

Проследим за характером реактивности желудка у больных детей. Данные исследования свидетельствуют, что в ответ на механический раздражитель у 45,9% детей выявляется гиперергический тип РЖ. Прирост кислотности по дебиту водородных ионов составляет в среднем 266%. Адекватный тип реагирования диагностирован у 20,8% детей, инертный ( у 20,8% и переходный тип РЖ ( у 12,5%. Таким образом, структура реактивности желудка у больных также изменяется: увеличивается удельный вес гиперреактивности за счет уменьшения адекватного варианта РЖ; увеличивается процент детей с инертным типом РЖ, но практически не изменяется количество пациентов с переходным вариантом РЖ (табл. 2).

Таблица 2

Структура реактивности желудка
у здоровых детей и больных с гастродуоденитом

Группа
Типы реактивности, %


Гиперергический
Адекватный
Инертный
Переходный

Здоровы дети, n=22
31,8
27,2
13,6
13,6

Больные дети,
n=72
45,9
20,8
20,8
12,5

Итак, проведенные исследования показывают, что при хроническом гастродуодените кислотный профиль желудка изменяется в сторону увеличения интенсивности кислотопродукции, причем, чем старше ребенок и более длителен стаж заболевания, тем гиперпродукция соляной кислоты больше. У больных детей гиперреактивность париетальных клеток желудка несколько увеличивается по сравнению со здоровыми, и встречается в 45,9% случаев. У здоровых детей гиперреактивность желудка и всего пищеварительного тракта может быть генетически обусловленной, в то время как у больных наряду с наследственной отягощенностью, Гиперреактивность СОЖ вызвана эндо- и экзогенными факторами (сенсибилизация, паразитарные инвазии, острые кишечные инфекции, лекарственные препараты ( гаптены, химические вещества, например, синтетические моющие средства для посуды, и другие факторы). Важным звеном формирования гиперреактивности пищеварительного тракта является нарушение вегетативного гомеостаза.

Определение функционального состояния желудка, включающее исследование кислотного профиля и типа реактивности, имеет важное клиническое значение не только для диагностики фазы болезни, но и выделения детей группы риска по формированию гастродуоденальной патологии, объективизации контроля за лечением и определения прогноза течения заболевания.
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Визуальная характеристика поражения слизистой оболочки кишечника при хроническом энтероколите у детей
Л. А. Дулькин
Уральская государственная медицинская академия 
дополнительного образования, Челябинск.

В настоящее время у детей широко применяется колонофиброскопия как метод исследования толстой и терминального отдела тонкой кишок, позволяющая визуально оценить распространенность и выраженность воспалительных изменений слизистой оболочки (СО), оценить тонус, выполнить прицельное взятие биоптата, забор содержимого из различных отделов кишечника. Этот метод позволяет верифицировать диагностику, помогает корригировать лечение, объективно оценивать его эффективность при патологии кишечника у детей .

С целью верификации диагноза у 348 детей больных хроническим энтероколитом (ХЭК) была проведена тотальная колонофиброскопия (КФС) с делением поражения на локальное и распространенное. Если воспалительные изменения СО наблюдались не более, чем на расстоянии до 10 см и выше илеоцекальной заслонки считали их локальными, если они отмечались ещё выше (более чем на 10 см) в проксимальном направлении — распространенными.

Визуальная картина поражений СО кишечника помогла установить три наиболее часто встречающиеся формы её воспалительных изменений: поверхностную, эрозивно-геморрагическую и субатрофическую.

Характеризуя ту или иную форму воспаления СО, необходимо отметить, что каждая из них имела свои визуальные особенности в зависимости от того отдела кишечника, где оно было обнаружено.

При илеите поверхностная форма воспаления СО подвздошной кишки характеризовалась исчезновением свойственной ей нежной циркулярной складчатости, наличием истонченных и утолщенных складок. Слизистая оболочка становилась матовой, плохо гофрировалась из-за отека подслизистого слоя. Извращался и вуализировался сосудистый рисунок. Для удобства его характеристики нами предложены следующие симптомы:
1. Симптом сумеречности, когда контуры сосудистых веточек трех калибров неотчетливы, смазаны.

2. Симптом штриха, когда определяются крупные сосудистые веточки на отдельных участках в виде штрихов.

3. Симптом облачности, когда сосудистый рисунок не прослеживается на отдельных участках.

К гиперемии в подвздошной кишке относились очень осторожно, так как в норме сосудистая сеть как бы подчеркнута и усилена, поэтому симптом усиления сосудистого рисунка может считаться достаточно объективным для диагностики воспаления, особенно в области лимфоидных фолликулов. От такой визуальной картины отличается гиперемия слизистой при наличии мелкоочаговых покраснений до крупных фокусов.

Эрозивно-геморрагическая форма воспаления легко диагностировалась при наличии яркой визуальной картины: на фоне отека и гиперемии слизистой появились мелкоточечные внутрислизистые геморрагии, соседствующие с поверхностными, разнообразной формы, эрозиями, обычно расположенными на вершинах фолликулов. Эрозии имели характерный венчик гиперемии вокруг. Просвет кишки был нередко сужен, медленно и плохо раздувался. При манипуляции прибором была выражена контактная ранимость слизистой в виде неадекватной кровоточивости даже при незначительном соприкосновении со слизистой, либо при аспирации содержимого.

Эрозии в большинстве своем имели геморрагические налеты, их размер при измерении специальной линейкой не превышал 3 мм.

Субатрофические изменения характеризовались тусклой, неяркой, бледно-розовой окраской СО с истончением её складок. Нередко просвет кишки отсутствовал, а при инсуфляции воздуха происходило как бы разлипание стенок. Перистальтические движения, как правило, не определялись. Наблюдались мелкие лимфоидные фолликулы, которые на слизистой оболочке были редко и хаотично разбросаны.

Сосудистый рисунок отчетливо прослеживался на всем протяжении, местами казался подчеркнутым и обогащенным.

Воспалительные изменения СО кишечника при тотальном илеоколите характеризовались извращением сосудистого рисунка по типу описанных выше (при илеите) симптомов, изменением рельефа, окраски слизистой, появлением различных по форме и величине участков отечности и гиперемии. Слизистая теряла присущий ей блеск, становилась тусклой, местами была покрыта слизью.

При эрозивно-геморрагической форме воспаления СО наблюдалось наличие как эрозий, так и геморрагий на слизистой подвздошной кишки.

При геморрагическом воспалении (как вариант эрозивно-геморрагической формы) слизистой оболочки наблюдались рассыпанные внутрислизистые мелкоточечные кровоизлияния с выраженной ранимостью в подвздошной кишке.

Явления субатрофии СО чаще всего отмечались при илеоколите в подвздошной кишке и не отличались от таковых, описанных при илеите.

При тотальном илеоколите, чаще, чем при других формах энтероколита, встречалось воспаление СО илеоцекального клапана — баугинит, для которого визуально характерно неравномерное утолщение губ илеоцекального клапана часто с зияющей щелью, участками очаговой либо крупно-фокусной гиперемии с мелкоточечными внутрислизистыми геморрагиями и даже неправильной формы поверхностными эрозиями. При прохождении илеоцекального клапана наблюдалась повышенная кровоточивость его слизистой оболочки.

При дуодените в сочетании с тотальным колитом поверхностная форма воспалительных изменений СО толстой кишки характеризовалась неравномерной складчатостью за счет отёка слизистой оболочки, причем, отмечалась различная толщина складок («толстая» и «тонкая» складки). На вершинах складок в области сфинктеров определялись мелкоочаговая, либо крупнофокусная гиперемия и плохо смываемая беловато-прозрачная слизь.

К ранним симптомам этой формы воспаления мы относили извращения сосудистого рисунка, когда наряду с его неравномерностью, участками ангиоэктазии появлялись выделенные нами симптомы сумеречности, штриха и облачности.

Поверхность слизистой нередко казалась как бы лакированной, блестящей. В подслизистом слое часто наблюдались хаотично разбросанные лимфоидные фолликулы, лимфофолликулярная гиперплазия II–III степени встречалась относительно редко.

При эрозивно-геморрагической форме дуоденита в сочетании с тотальным колитом на фоне описанных воспалительных изменений на вершинах складок обнаруживались мелкоточечные внутрислизистые геморрагии в виде четких бордово-красноватых пятен и мелких геморрагических эрозий 1–2 мм в диаметре. Эрозии и геморрагии чаще всего определялись группами, преимущественно на вершинах складок во всех отделах толстой кишки.

Манипуляции эндоскопом сопровождались выраженной кровоточивостью. Слизистая оболочка толстой кишки при субатрофической форме этого варианта ХЭК отмечалась как тусклая, суховатая, с истонченными складками. Сосудистый рисунок был подчеркнуто усилен, причем сосуды несколько выступали над поверхностью в просвет кишки.

При сегментарном илеоколите и дуодените в сочетании с левосторонним колитом наблюдались те же формы воспалительных изменений СО отдельных участков кишечника с аналогичными симптомами и визуальной картиной, свойственной тотальному илеоколиту.

Таким образом, результаты тотальной КФС позволяют выявить разные формы изменений слизистой оболочки различных отделов кишечника, позволяющих более целенаправленно проводить лечение данной патологии у детей.
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При анализе результатов фиброколоноскопии с прицельно взятыми биоптатами из пяти отделов кишечника: двенадцатиперстная, подвздошная, слепая, поперечно-ободочная и сигмовидная кишки, проведенных с целью диагностики заболеваний кишечника, у 38 из 760 детей различного возраста диагноз воспалительных заболеваний пищеварительного тракта был исключен, хотя и наблюдались дискинетические расстройства кишечника при визуально неизмененной слизистой оболочке (СО).

Полученные показатели у 38 детей, на наш взгляд, можно, принять за нормальные величины и использовать их при сравнении с аналогичными, определяемые при патологии тонкой или толстой кишок.

При гистологическом исследовании биоптатов СО подвздошной кишки на поверхности обнаружено небольшое количество слизи с единичными лимфоцитами и отдельными бактериями (кокки, палочки). Ворсинки имели пальцевидную форму, их эпителий с незначительными изменениями в виде зернистой дистрофии отдельных клеток. Бокаловидные клетки небольшие. В поверхностной слизистой, в бокаловидных клетках ШИК–реакцией определялось большое число нейтральных гликозаминогликанов. Щеточная кайма каемчатых эпителиоцитов ворсинок содержала также много нейтральных глюкозаминогликанов и выявлялись в виде четкой ровной полосы.

В глубине крипт обнаружились крупные клетки Панета, в цитоплазме которых содержались крупные эозинофильные гранулы. Собственная пластинка умеренно полнокровная. Эндотелий сосудов с небольшими втянутыми ядрами, без реактивных изменений. У 3 из 14 помимо лимфоидных фолликулов лимфоидных фолликулов лимфоидная ткань выявлялась в межкриптальном пространстве и основании ворсинок.

В слизистой оболочке подвздошной кишки высота ворсинок составляла 396,6±24,6 мкм, глубина крипт 227,7±17,5 мкм, ВВ/ТСО = 0,63, ВВ/ГК = 1,74, ВЭВ = 32,66±0,41, ВЭК = 26,54±0,07 мкм. МЭЛ ворсинок составляли 14,10±0,71%, крипт — 11,44±1,08%. БК ворсинок составляли 16,70±1,05, крипт — 31,48±2,16%. В эпителии эозинофилов не содержалось. Количество клеток в состоянии митоза было 1,15±0,07%. В среднем на 1 крипту приходилось 3,27±0,41 клеток Панета.

Клеточная плотность не превышает 10 тыс. клеток на 1 мм . Среди клеток инфильтрата преобладают лимфоциты как в ворсинах, так и межкриптальном пространстве. Отношение лимфоциты(плазматические клетки в ворсинах составляет 3,80, в межкриптальном пространстве ( 2,78.

При гистологическом исследовании СО слепой кишки на поверхности обнаружено немного слизи с единичными лимфоцитами и отдельными бактериями (кокками). Поверхностный эпителий без дистрофических изменений, в 3 случаях с зернистой дистрофией отдельных клеток. Базальная мембрана тонкая. Просвет крипт на расширен. Бокаловидные клетки небольшие.

В слизи на поверхности, в цитоплазме бокаловидных клеток и в щеточной кайме эпителиоцитов выявлялось много нейтральных гликозаминогликанов. Клетки Панета в криптах обнаружены только у 2 из 14. Собственная пластинка умеренно полнокровная. Эндотелий сосудов без реактивных изменений. У 4 из 14 в глубоком отделе собственной пластинки обнаружено по одному лимфоидному фолликулу с небольшими светлыми центрами.

При морфометрическом исследовании глубина крипт была равна 412,6±14,3 мкм, высота поверхностного эпителия 30,72±0,94 мкм, а в криптах — 29,8±0,52 мкм. МЭЛ поверхностного эпителия составляли 11,60±0,31, криптального — 10,12±0,40%. Выявлялись межэпителиальные эозинофилы в поверхности эпителия — 0,23±0,10%. Бокаловидные клетки составляли 10,96±0,38% в поверхностном отделе, 39,75±1,68 — в криптах. Клетки в состоянии митоза в криптах достигли 1,09±0,05%.

В собственной пластинке клеточная плотность в поверхностном отделе составляла 99,36±773, в глубоком 70,3 3±219, последняя меньше, чем в межкриптальном отделе подвздошной кишки (р<0,05). Среди клеток инфильтрата преобладали лимфоциты. Их отношение к плазмоцитам (л/пл) в поверхностном отделе составило 1,79, в глубоком отделе 5,53, что отличается от показателей СО подвздошной кишки.

При гистологическом исследовании эндоскопически неизмененной СО поперечно-ободочной кишки на поверхности обнаружены незначительные наложения слизи. Поверхностный эпителий без дистрофических изменений. Просвет крипт не расширен. Бокаловидные клетки небольшие, содержат много нейтральных гликозаминогликанов (ШИК–реакция). В криптах клетки Панета не обнаруживались. Базальная мембрана поверхностного эпителия тонкая. Собственная пластинка умеренно отечная и полнокровная. Эндотелий сосудов без реактивных изменений. У 6-ти в глубоком отделе СО обнаружены небольшие лимфоидные фолликулы, у 2-х — со светлыми центрами.

Морфометрические показатели эпителия не отличались от таковых в неизмененной СО слепой кишки. При сравнении морфометрических показателей инфильтрата собственной пластинки оказалось, что в инфильтрате глубокого отдела слепой кишки содержится больше плазматических незрелых клеток (р<0,05) и зрелых фибробластов (р<0,05). Отношение л/пл в поперечно-ободочной кишке было выше, чем в слепой (2,06 в поверхностном и 7,17 ( в глубоком).

При гистологическом и гистохимическом исследовании неизмененная СО сигмовидной кишки не отличалась от неизмененной СО поперечно-ободочной кишки.

Морфометрические показатели эпителия СО сигмовидной кишки не отличались от аналогичных в слепой и поперечно-ободочной кишки.

В собственной пластинке глубокого отдела СО сигмовидной кишки содержалось больше, чем в поперечно-ободочной плазматических незрелых и зрелых клеток, зрелых фибробластов (р< 0,05),а эозинофильных гранулоцитов было больше как в глубоком, так и в поверхностном отделах (р<0,05). Отношение л/пл в поверхностном отделе составляло 1,70 , в глубоком — 4,9.

Таким образом, не было обнаружено гистологических и гистохимических различий при исследовании СО различных отделов толстой кишки, за исключением того, что в слепой кишке иногда выявлялись клетки Панета.

Морфометрические исследования обнаружили различия в количественном составе инфильтрата собственной пластинки. Оказалось, что в слепой и сигмовидной кишке почти не было различий, тогда как поперечно-ободочная отличалась как от слепой, так и от сигмовидной. У 14 детей, где эндоскопически отмечалась измененная СО, скопления лимфоидной ткани в виде фолликулов выявлялись, в основном, в межкриптальном пространстве. Лишь у 3-х она распространялась на ворсинки и доходила до эпителия ворсинок. Это обнаружено у 3 детей в возрасте до 6 лет. В слепой кишке лимфоидные фолликулы обнаружены у 8 из 14. Они располагались в глубоких отделах СО и имели небольшие реактивные центры.

В поперечно-ободочной кишке скопления лимфоидной ткани в виде фолликулов отмечены у 6 детей, которые располагались всегда в глубине СО.

В сигмовидной кишке лимфоидные фолликулы (в 7 из 14 исследованных биоптатов) были крупными, но в подавляющем большинстве не имели светлых центров и располагались в глубине ткани.
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Особенности 
эндоскопической диагностики дуоденогастрального рефлюкса 
у детей

М. Н. Ермолаев

Областная детской клинической больницы, 
Харьков, Украина

Визуализируемый при эндоскопии дуоденогастральный рефлюкс (ДГР), а также примесь желчи в желудочном содержимом, являются довольно частыми находками у детей. Исследованиями показано, что существуют различные «статические» признаки ДГР, так и видимый при эндоскопии рефлюкс [4,8]. В некоторых работах подчеркивается, что ДГР имеет этапность и может оцениваться по степеням [5,6,8,9].

Материалы и методы исследования

У 171 ребенка в возрасте от 3 до 14 лет проведены эзофагогастродуоденоскопии (ЭГДС) эндоскопами Olympus GIF P30 и GIF N30 (Япония), слизистой оболочки (СО) верхних отделов пищеварительного тракта (ВОПТ), а также количественное определение уровня желчных кислот (ЖК) в желудочном содержимом, аспирированном через инструментальный канал эндоскопа [3,9].

Результаты исследований 
и их обсуждение

В клинике используется следующая эндоскопическая классификация ДГР по степеням [2].

1-я степень ДГР выявлена у 30 (17,5%) детей. При эндоскопическом осмотре следов желчи в желудке не отмечается. В зоне тела желудка «озерцо» слизистого желудочного секрета прозрачно или слегка мутновато. От области угла желудка и далее при нахождении дистального конца фиброскопа в зоне антрального отдела, продвижении эндоскопа к пилорическому кольцу — становится доступным обзору привратник. Определенное значение при этом имеет скорость продвижения эндоскопа. При возможном давлении изогнутого колена фиброскопа на область тела, синуса желудка, раздражении СО в области пилоруса, пилорическом канале, при осмотре двенадцатиперстной кишки (ДПК) и особенно при последующем извлечении эндоскопа из осмотренной кишки, — отмечаются сильные, быстрые волны перистальтики пилороантральной зоны желудка, активная деятельность пилоруса и спастические, короткие периоды заброса светлой, золотисто-желтой желчи в желудок с образованием на пилорусе характерной «шапки» пенистой желчи. В просвете ДПК отмечается большое количество пенистой желчи, поступление которой периодически усиливается при манипуляциях дистальным концом фиброскопа или натуживании больного.

При хроническом гастрите, когда эндоскопически отмечается характерный симптом зияния привратника, может наблюдаться короткий период сокращения пилоруса и вытекания через пилорическое кольцо густоватой, желто-коричневого цвета порции желчи в виде ручейка или потока по стенке антрума с наступающим затем периодом зияния пилоруса.

При ДГР 1 степени воспалительные изменения СО ВОПТ отсутствовали или имели различный, чаще поверхностный (у 80,0% больных) характер.

2 степень ДГР. При ЭГДС наблюдается интенсивный заброс пенистой массы желчи насыщенно желтого цвета через привратник в желудок. Следует отметить, что видимый рефлюкс наблюдался не всегда, а лишь у 68,2% больных. В содержимом желудка может отмечаться незначительная примесь светло-желтой с оттенками желчи. Озерцо желудочного секрета при этом слегка опалесцирует. Обнаруживаются умеренные воспалительные изменения СО выходного отдела желудка, чаще в виде поверхностного антрального гастрита, с легко гиперемированной, отечной поверхностью СО, которая часто в зоне привратника, некоторых участках антрального отдела и области угла желудка покрыта налетами слизи бело-желтого или желтого цвета. Эти признаки свидетельствуют о том, что ДГР отмечался у осмотренных больных и ранее, до проведения этой ЭГДС.

2-я степень ДГР выявлена у 41 (24,0%) обследованных больных. Обращает внимание, что эндоскопические изменения СО антрального отдела, как зоны преимущественного контакта с дуоденальным содержимым при ДГР 2 степени, были в основном поверхностными — у 33 (80,5%) детей, у 5 (12,2%) больных отмечались поверхностно-субатрофические (смешанные) изменения СО, у 2 (4,9%) — гипертрофические, и также у 2 (4,9%) больных обнаруживали острые плоские эрозии СО пилорической зоны желудка.

Таким образом, при ДГР 2 степени отмечается более существенное поражение СО антрума с наличием эрозивных изменений, частой констатацией элементов субатрофии.

3 степень ДГР. Об определенном прогрессировании и упорстве рефлюксных процессов говорит наблюдаемая при ЭГДС картина СО желудка, имеющая красный с оттенками цвет. Поверхность СО отечная, сочная. Всегда отмечаются гастритические изменения в виде крупно- и среднеочаговых участков воспаления или диффузного поверхностного гастрита (гастродуоденита). В полости желудка — «озерцо» секрета с обильной примесью желчи интенсивно желтого цвета, часто пенистого из-за активной перистальтики желудка. Может отмечаться видимый ДГР темно-желтой желчи. Наблюдаются локальные налеты слизи желтого цвета на СО тела, антрального отдела желудка. Возможен эзофагит в виде поверхностных изменений СО дистальных отделов пищевода. СО ДПК ярко гиперемирована, отечна, блестящая.

ДГР 3 степени обнаружен у 56 (32,7%) детей. При этом внутрижелудочная концентрация ЖК составляла от 0,05 до 1,023, в среднем — 0,591+0,070 мг/мл. Отмечалось достаточно частое сочетанное поражение желудка и ДПК (60,7% детей), вовлечение в процесс и СО дистальных отделов пищевода (19,6% больных) за счет рефлюксных процессов.

4-я степень ДГР. В желудке отмечается обильное количество желчи желто-зеленого и интенсивно зеленого цвета. Имеются выраженные воспалительные изменения СО желудка и ДПК с развитием очагов атрофии СО антрального отдела желудка (желчный рефлюкс-гастрит) и луковицы ДПК. Пилорус чаще зияет, у 91,2% больных наблюдался видимый заброс желчи в желудок. Всегда явления дистального рефлюкс-эзофагита. Цвет желчи в полости желудка, существенный характер воспалительных изменений СО ВОПТ свидетельствуют о длительной экспозиции дуоденального содержимого в полости желудка.

ДГР 4 степени установлен у 44 (25,8 %) обследованных детей. У них отмечено достоверно более частое поражение пищевода — 77,3% больных, выявление гастроэзофагеального пролапса — 25,0% детей. Обращало внимание наиболее частое выявление элементов фиброза (субатрофий) СО желудка и ДПК — у 31,8% больных, что обусловлено длительным воздействием на СО высоких концентраций ЖК (от 0,05 до 1,01; в среднем — 0,257±0,059 мг/мл). Более низкий, чем при ДГР 3 степени, средний уровень ЖК объясняется активными процессами обратной диффузии нейтральных ЖК.

При анализе изменений СО установлено, что у данной группы больных отмечаются наиболее тяжелые воспалительные изменения СО пищевода, желудка и ДПК. При ЭГДС отмечали, что СО пищевода была блестящая, розовая, с хорошо визуализируемым подслизистым сосудистым рисунком. В зоне кардии СО рыхлая. Видимый гастроэзофагеальный рефлюкс желудочного содержимого с примесью желчи отмечался у 11 (25,0%) детей. У них отмечали при натуживании, напряжении — активный сброс воздуха из желудка, пролабирование СО субкардии, кардии в просвет пищевода в виде «слепого мешка». СО его ярко-красного цвета, отечна. При осмотре желудка — СО всех отделов с явлениями чаще поверхностного или иного вида воспаления. СО ярко-красного с оттенками цвета, резко отечна, сочная, блестящая. В зоне антрума у 27 (61,4%) детей обнаруживали обилие элементов лимфофолликулярной гиперплазии СО. При ЭГДС отмечается гиперперистальтика стенок желудка, активный сброс воздуха. В полости желудка обилие секрета коричнево-зеленого и темно-зеленого цвета. Во время ЭГДС желчь периодически поступает в желудок в виде заброса порций пенистой или густоватой желчи. СО в области пилоруса ярко красного цвета, отечна. Привратник периодически спастически сомкнут, но чаще отмечается его зияние. У 14 (31.8%) детей отмечалось стойкое зияние пилоруса во время ЭГДС. Изменения СО в виде поверхностного распространенного гастрита отмечены у 8 (18,2%), фундального — у 12 (27,3%), поверхностного гастродуоденита — у 16 (36,4%), дуоденита — у 9 (20,4%) детей. Поверхностно-субатрофический (смешанный) антральный гастрит обнаружен у 8 (18,2%) детей, распространенный — у 1 (2,72%), поверхностно-субатрофический гастродуоденит — у 4 (9,09%), дуоденит — у 1 (2,72%) больного.

Изменения СО в виде множественных выбуханий диаметром 3–5 мм и бугристости по типу «булыжной мостовой» расценивались как гипертрофические и установлены: гипертрофический распространенный гастрит — у 2 (4,54%), гипертрофический антральный — у 4 (9,09%), гипертрофический дуоденит — у 2 (4,54%); гиперпластический гастрит — у 1 (2,72%) больного. При осмотре ДПК — СО рыхлая, отечна, с различной степенью воспалительной гиперемии. В луковице ДПК отмечались явления поверхностного воспаления у 25 (56,8%) детей, поверхностно-субатрофического — у 5 (11,2%) и гипертрофического дуоденита — у 2 (4,54%). В просвете ДПК обильное количество пенистой желчи желтого цвета. В зоне фатерова соска нисходящего отдела ДПК при натуживании и беспокойстве больных отмечался выброс и увеличение количества крупнопузырчатой, пенистой желчи желтого цвета в просвете кишки. При дуоденоскопии у 27 (61,4%) детей отмечался рефлюкс желчи из нижележащих отделов в луковицу. Складки ДПК отечны, утолщены, поверхность СО сочная, умеренно гиперемирована, отмечаются локальные, мелкие налеты слизи и желчи на поверхности СО. У 9 (20.4%) больных проявления выраженной гиперемии отека СО ДПК сопровождались обилием мелких, белесоватых налетов на поверхности СО, диаметром до 1 мм — по типу «манной крупы». Во время ЭГДС отмечается гипермоторика кишки, активные периоды сокращений чередуются с расслаблением определенных участков ДПК.

Таким образом, с учетом приведенных данных, необходим учет и анализ всех эндоскопических признаков наличия дуоденального содержимого в желудке. Недостаточна оценка лишь «статических» признаков ДГР и игнорирование видимого, «случайного» ДГР. Ведь у детей с ДГР имеются различные билиарные, дуодено-дуоденальные дискинезии. И при проведении серийных ЭГДС в одинаковых условиях, одним и тем же специалистом, одной и той же эндоскопической техникой у большего количества больных ДГР не выявляется [2,7].

У детей целесообразна эндоскопическая классификация ДГР по степеням, с целью как объективной диагностики последнего, так и для назначения рационального объема лечебных мероприятий.
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К  вопросу 
о  дуоденогастральном рефлюксе 
у детей

Н. М. Лаптева, В. А. Архиреева, Е. Г. Карпова, 
В. Г. Корнеев, Н. Г. Абрамова
Государственная медицинская академия, Оренбург
К впервые описанному в 1833 году Baumont дуоденогастральному рефлюксу (ДГР), большой интерес исследователи начали проявлять только в последнее время. При кратковременном и непостоянном воздействии последний рассматривается как компенсаторно-приспособительный механизм, направленный на снижение высокой кислотности желудочного содержимого. При длительном же и выраженном ДГР в слизистой оболочке желудка развиваются структурные изменения, растворяется защитная слизь [4,5]. В руководствах по педиатрии о ДГР только упоминается [2], в статьях периодической печати сведения о его распространенности противоречивы. По данным Апостолова Б. Г. и Мельниковой И. Ю. [1], он встречается при язвенной болезни (ЯБ) желудка — в 100% случаев, хроническом гастрите (ХГ) — в 85%. Другие же исследователи выявили ДГР лишь у 21,5% детей с хронической гастродуоденальной патологией [3]. Именно это н послужило основанием для проведения нашего исследования.

Целью работы было:
1. Изучить распространенность ДГР у детей с хронической патологией желудочно-кишечного тракта.
2. Провести анализ клинико-лабораторной картины хронических заболеваний желудочно-кишечного тракта у детей, имеющих ДГР.

Материалы и методы исследования

Нами с целью изучения распространенности ДГР у детей с хронической патологией ЖКТ проанализированы результаты эзофагогастродуоденоскопии (ЭФГДС) 193 детей, находившихся на лечении в детской больнице ст. Оренбург в 1996–1997 годах.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Эндоскопически ДГР был выявлен только у 43 больных, что составило 22,4%. Наиболее часто последний встречался при хроническом эрозивном дуодените (42,9%), хроническом поверхностном распространенном гастрите (23,3%); ЯБ ДПК (20%). Среди больных с хроническим гипертрофическим и хроническим эрозивным гастритом ДГР был выявлен реже — только у каждого шестого ребенка. Ни у одного ребенка с ЯБ желудка (4 человека) ДГР не был найден.
На следующем этапе нами проанализированы 43 истории болезни детей, у которых был диагностирован ДГР. Всем больным, помимо оценки анамнестических, клинических данных, были проведены: эндоскопическое обследование, общепринятые клинико-лабораторные методы, УЗИ внутренних органов, части больным была проведена рН–метрия желудка. У всех исследовано функциональное состояние вегетативной нервной системы: исходный вегетативный тонус (ИВТ), вегетативная реактивность (ВГ) и вегетативное обеспечение (ВО) по общепринятым методикам. Всем больным проведены ЭКГ, эхокардиоскопия, при необходимости — эхоэнцефалография, ЭЭГ.

При изучении клинико-анамнестических данных выявлена сопутствующая патология: ДЖВП — у 10, панкреатопатии — у 6, компенсированный тонзиллит в фазе ремиссии — у 8, энтеробиоз — у 3 человек. У 24 детей была выявлена вегетативная дистония. 65% больных составили девочки в пубертатном периоде.

Длительность заболевания более 1–2 лет выявлена у большинства пациентов. Наследственная отягощенность по заболеваниям органов пищеварения имела место у 25, а пищевая аллергия ( у13 из 43 детей. Нарушения режима питания и употребление острых продуктов, раздражающих слизистую оболочку желудка, выявлено у каждого третьего ребенка.

Все больные поступали в периоде обострения основного патологического процесса. Ведущим клиническим синдромом был болевой. У всех отмечались жалобы на боли в эпигастрии (от кратковременных острых до тупых постоянных), у каждого третьего после приема пищи. Диспептический синдром отмечен был у 14 человек в виде отрыжки воздухом, тошноты, снижения аппетита. При объективном осмотре болезненность в эпигастрии выявлена была у всех пациентов, у 12 ( в правом подреберье, у 3 ( левом подреберье. Положительные пузырные симптомы отмечены у каждого четвертого ребенка. Астеновегетативный синдром имел место у всех больных и проявлялся слабостью, повышенной утомляемостью, лабильностью пульса и артериального давления. 

У 57% детей с выраженными жалобами на головные боли, частые головокружения была выставлена вегетативная дистония. Ваготония по опроснику Вейна обнаружена у большинства пациентов (76%), значительно реже — гиперсимпатикотония и смешанные варианты. При определении ВР гиперсимпатикотоническая реактивность определялась у половины детей, что свидетельствует о резком напряжении механизмов адаптации. На нарушение последних также указывали и изменения ВО. Недостаточное обеспечение определялось у 66%, избыточное — у 8%, смешанное — у 10% пациентов.
У всех детей выявлялись изменения на глазном дне, свидетельствующие о сосудистой дистонии. Диагноз был подтвержден результатами осмотра невропатолога. При анализе ЭКГ в периоде обострения процесса чаще выявлялась синусовая брадикардия и брадиаритмия, что согласуется с найденными изменениями ИВТ. У каждого третьего больного встречались нарушения процессов реполяризации, у каждого пятого — частичная блокада правой ветви пучка Гиса. В единичных случаях были зарегистрированы синдром укорочения PQ ( у 3, правопредсердный ритм — у 2, суправентрикулярная экстрасистолия ( у 1.

При проведении биохимических исследовании повышенное содержание амилазы сыворотки крови найдено было у 6 детей. При УЗ–исследовании изменения со стороны поджелудочной железы в виде нарушения эхогенности структуры выявлены именно у этих больных. Изгибы, перегибы желчного пузыря встречались у 19,1%, S–образная форма ( у 96% пациентов.

Все больные получали общепринятую терапию [6], включая режим, диету, противовоспалительное лечение, репаранты, физиолечение, витаминотерапию, при необходимости Н2–гистаминоблокаторы, ферментные и седативные средства, кардиотрофики. Всем детям с ДГР назначались прокинетики (для улучшения моторной функции ЖКТ, повышения тонуса сфинктеров) метоклопрамид (церукал, реглан) в общепринятой дозировке в 2 приема сроком 2–4 недели. Описанных в литературе аллергических, вегетативных реакций, экстрапирамидных расстройств у наших пациентов не было отмечено.

Выводы
1. ДГР выявляется довольно часто у детей с хроническими заболеваниями органов пищеварения.

2. Практически у всех больных найдены изменения функционального состояния вегетативной нервной системы.

3. У большинства детей с хронической гастродуоденальной патологией отмечаются нарушения сердечного ритма и процессов реполяризации.

Вероятно в основе этих изменении лежит единый механизм нейрогуморальных нарушений, требующих проведения соответствующей терапии. Дальнейшая разработка данного вопроса будет способствовать совершенствованию диагностики н лечения заболевании органов пищеварения у детей.
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Одной из актуальных проблем детской гастроэнтерологии на современном этапе являются микроэкологические нарушения кишечного биоценоза, частота которых в условиях Европейского Севера среди детей 3–6 лет (дошкольного возраста) достигает 96%.

Происходящее в раннем неонатальном периоде формирование микробиоценоза организма новорожденного является важной и неотъемлемой частью его физиологии и определяет в последующем стабильность колонизационной резистентности организма хозяина, а также формирование секреторной и моторной функций желудочно-кишечного тракта [7].

В последние годы прослеживается отчетливая тенденция к росту дисбиотических состояний среди здоровых детей раннего возраста. Возросла длительность заселения организма новорожденных облигатными представителями нормальной микрофлоры с 3–4 дней (40–50-е годы) до 8–10 дней (70-е годы) и по последним данным составляет 20–25 суток. К моменту выписки из роддома только около 30% детей имеют нормально сформированную микрофлору кишечника и зева, и 66,8% — нормальную флору кожи [1,2,5,6,9].

В настоящее время проблема дисбактериозов приобрела социальный характер, поскольку подавляющая часть населения (около 90%) нашей страны в той или иной степени страдает микроэкологическими нарушениями [8].

Цель настоящей работы — проследить особенности формирования микрофлоры кишечника у новорожденных в условиях Европейского Севера.

Материалы и методы исследования

Изучали динамику становления микрофлоры кишечника у 25 здоровых доношенных новорожденных детей с момента рождения и до 6 месяцев жизни. Всего проведено 125 бактериологических анализов.

Микробиологическое исследование включало качественное и количественное определение микрофлоры толстого отдела кишечника новорожденных на 1, 5–7 и 30 сутки жизни, в 3 и 6 месяцев. Все дети были доношенными, родились от соматически здоровых матерей через естественные родовые пути. Период гестации и родов протекал физиологично. Вес детей колебался от 2700 до 4156 г. Оценка по шкале Апгар при рождении составляла 6–9 баллов.

Исследуемый материал забирался непосредственно из прямой кишки ребенка при помощи ректальной трубки и высевался на дифференциально-диагностические среды для определения отдельных видов микроорганизмов: бифидобактерий, лактобактерий, бактероидов, энтеробактерий, энтерококков, стафилококков, грибов рода Кандида. Видовая идентификация выделенных культур осуществлялась по общепринятым методикам. Количественный учет проводился в КОЕ/г.

Показателями эубиоза кишечника новорожденных являлись: содержание бифидобактерий не менее 109 КОЕ/г, лактобактерий не менее 105, условно-патогенных грамотрицательных цитрат-утилизирующих аэробных бактерий не более 105 КОЕ/г, грибов рода Кандида не более 104, плазмокоагулирующего стафилококка не более 104 [4]
Результаты исследования 
и их обсуждение

Данные о колонизации содержимого толстого отдела кишечника у детей в условиях г. Архангельска представлены в таблице 1.

При изучении частоты обнаружения и количественных показателей различных групп микроорганизмов кишечника здоровых новорожденных детей установлено, что в течение 1-х суток жизни кишечник оставался стерильным лишь у 25% детей, у остальных микрофлора содержимого толстого отдела кишечника была представлена грамположительными кокками (энтерококки и стафилококки) и единичными лактозопозитивными кишечными палочками. Лакто- и бифидобактерии были выделены у 30% детей в низких титрах 101- 10 3КОЕ/г.

Таблица 1

Частота обнаружения и количественные показатели различных групп микроорганизмов в кишечнике здоровых доношенных новорожденных детей

Группы 
микроорганизмов
По данным литературы [4]
Данные собственных исследований



1-е сутки
5–7 сутки
30
 сутки
3-й месяц
6-й месяц

Анаэробная 
ассоциация, %
95–99
37,5
28,8
39,9
39,8
39,5

Бифидобактерии
9–10
2,75
4,63
8,22
10,14
10,31

Бактероиды
7–8
3,14
6,50
10,57
11,00
10,50

Клостридии
0
0
2,67
3,63
4,19
2,84

Лактобациллы
6–7,5
2,25
3,83
6,79
7,57
7,15

Аэробная 
ассоциация, %
1,5–5
62,5
71,2
60,1
60,2
61,5

Кишечные палочки с типичными свойствами
7–8
5,37
6,83
7,00
8,71
8,93

Условно-патогенные энтеробактерии
0
0
5,85
4,20
6,89
6,98

Энтерококки (faecium)
5–7
5,12
6,45
7,82
8,89
9,26

Энтерококки (faecalis)
5–7
4,06
5,88
7,06
8,13
8,69

Общее количество стафилококков
3–5
4,33
5,41
4,68
4,34
4,65

Стафилококки, коагулирующие плазму
0
0
3,77
4,13
4,02
4,62

Бактерии рода Proteus
0
0
6,33
4,89
4,54
5,25

Общее количество дрожжеподобных грибов
1–3,5
0
0
0
0
4,93

Грибы рода Candida
0
0
3,00
3,63
4,26
4,04

При исследовании микрофлоры перед выпиской из родильного дома только 12,4% детей имели нормально сформированный аэробный компонент микрофлоры кишечника. Анаэробный спектр характеризовался незавершенностью формирования в 100% случаев. Обращало на себя внимание существенное увеличение к 5-м суткам жизни высеваемости условно-патогенных энтеробактерий (до 40%), преимущественно протеев и золотистого стафилококка (32%), что не наблюдалось в первые сутки жизни.

При исследовании кишечной микрофлоры на 30-е сутки после рождения в 78,3% случаев отмечены дисбиотические изменения, как в аэробном, так и анаэробном звеньях. Причем из них в 85,7% случаев сочетанное снижение лакто- и бифидофлоры, у 26% детей концентрация кишечной палочки не достигала нижних границ нормы (103–105 КОЕ/г). В 37,7% случаев выделены гемолитические формы эшерихий. Контаминация условно-патогенными энтеробактериями достигала 56,5%, превалирование протеев сохранялось (53,8%), причем у 4-х детей концентрация их достигала 105–106 КОЕ/г. Золотистый стафилококк выделен у 8 обследуемых, что составило 34,7%, в 1 случае с концентрацией 109 КОЕ/г. К месяцу отмечалось появление у 13,1% детей грибов рода Кандида в концентрациях 103—104 КОЕ/г.

К моменту окончания неонатального периода 87% новорожденных не имели нормально сформированной микрофлоры кишечника и лишь у 13% получавших биокоррекцию были достигнуты показатели эубиоза.

На фоне продолжающегося становления кишечного биоценоза у детей в 3 месяца признаком незавершенности формирования эубиоза является неуклонный рост условно-патогенной флоры и грибов рода Кандида. В 81,8% случаев выделены условно-патогенные энтеробактерии со средней концентрацией 107 КОЕ/г, в 45,4% — это представители рода протеев со средней концентрацией 105 КОЕ/г. У 45,4% детей выделялся золотистый стафилококк в концентрации 102—105 КОЕ/г. У 81,8% отмечено выделение грибов рода Кандида, причем в 54,5% выше допустимых значений (104 КОЕ/г и более). В 3 месяца отмечается увеличение до верхней границы нормы среднего количества кишечной палочки (до 109 КОЕ/г) у 26,6% детей, что, по всей видимости, связано с переходом на смешанное вскармливание, причем в 66,6% случаев кишечная палочка представлена слабоферментирующей формой. У 63,3% детей количественный показатель кишечной палочки находится на верхней границе нормы (108 КОЕ/г). Отмечается продолжение становления анаэробного звена — среднее количество бифидумбактерий составляет 1010 КОЕ/г и увеличение средней концентрации лактобактерий до 107 КОЕ/г.

Таким образом, в 3 месяца у 100% детей отмечены дисбиотические изменения микрофлоры кишечника различной степени выраженности на фоне растянутости во времени формирования анаэробного компонента микрофлоры.

К 6-ти месяцам обращает на себя внимание значительный рост в кишечном биоценозе удельного веса условно-патогенной микрофлоры. Так грибы рода Кандида встречаются у 81,3% детей в средней концентрации 104 КОЕ/г, золотистый стафилококк у 68,0% (в количестве 105 КОЕ/г). На долю условно-патогенных энтеробактерий приходится 74,8%, причем в 31,0% случаев это представители рода протеев с концентрацией 107 КОЕ/г и 105 КОЕ/г соответственно. Также у 25,0% детей отмечается наличие слабоферментирующих и у 31,3% — гемолитических форм кишечной палочки. Дисбиоз у 100% обследованных детей, причем у 31,2% детей наблюдается сочетание золотистого стафилококка, условно-патогенных энтеробактерий и грибов рода Кандида.

Первоначальное микробное заселение организма плода происходит в родовых путях матери. После рождения в пищеварительный тракт ребенка проникают микроорганизмы окружающей среды, представленные в основном аэробной флорой. Поэтому в первые 3–4 дня жизни фекальная микрофлора ребенка представлена не только лакто- и бифидобактериями, но и энтерококками, различными представителями энтеробактерий, дрожжами, стафилококками и др. При этом аэробные ассоциации превалируют над анаэробами. Но к 5–8-му дню жизни под влиянием грудного вскармливания формируется микробиоценоз с превалированием анаэробных безспоровых микроорганизмов, сужением спектра и снижением доли аэробной ассоциации [ 3].

В результате проведенных исследований выявлены негативные сдвиги в формировании кишечного биоценоза новорожденных детей в условиях Европейского Севера. Отмечается увеличение сроков становления как аэробного, так и анаэробного звеньев, уменьшение количества анаэробов на долю которых приходится чуть больше трети всего микробиоценоза (28,8–39,9%) (рис. 1).
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 Рис. 1. Удельный вес облигатных аэробов, анаэробов и условно-патогенных микроорганизмов в биоценозе кишечника новорожденных (в %)

На фоне дефицита бифидофлоры нарушаются нормальные соотношения между облигатными представителями кишечной микрофлоры, появляются ассоциации условно-патогенных микробов. Возрастает количественное содержание лактозонегативных, гемолизирующих эшерихий, микробов рода протея, грибов рода Кандида и золотистого стафилококка.

Таким образом, процесс микробной колонизации уже с первых дней жизни приобретает патологический характер, что вызывает дисбаланс факторов местной защиты и провоцирует срыв механизмов адаптации.
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и пути профилактики заболеваний гастродуоденальной системы 
у детей

В. А. Мирошниченко, Т. Я. Янсонс, О. Г. Полушин, 
В. А. Горбатюк

Государственный медицинский университет, Владивосток

По данным института гастроэнтерологии РФ, заболеваемость органов пищеварения к 2000 году возрастет на 10–15%. Как показали наши исследования, обращаемость в лечебно-профилактические учреждения Владивостока по поводу заболеваний гастродуоденальной системы истинные размеры распространенности этой патологии не отражает, и составляет 2,5(0,5 на 1000 детей.

Цель исследования ( установить распространенность заболеваний гастродуоденальной системы у детей Владивостока, разработать методы профилактики заболеваний гастродуоденальной системы.

Материалы и методы исследования

Эзофагогастродуоденофиброскопия по методике Г. Б. Гершмана (1980) в соответствии с разделами Сиднейской системы классификации гастрита (1990). Прицельная биопсия участков слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки. Выявление Helicobacter pylori (НР) цитологическим методом мазков-отпечатков, окраска по Гимзе. Непрямой иммуноферментный метод для качественного и количественного определения антител класса IgG к HP в сыворотке человека. Определение неспецифических факторов защиты — лизоцим (слюны) микро методом (Н. С. Мотавкина с соавт., 1987) [3]. Статистическая обработка данных полученных результатов проводилась на ПК.

Результаты исследований 
и их обсуждение

Анализ репрезентативного материала (6557 детей) показал высокую распространенность заболеваний гастродуоденальной зоны в городе Владивостоке, которая составила 77,18(4,0 на 1000 детей в возрасте 4–14 лет, что составило 68,3% ко всем заболеваниям органов пищеварения.

Ретроспективный анализ результатов поликлинического наблюдения детей (данные амбулаторных карт, выписок из историй болезни) показал, что у 85% детей был недостаточно полно собран анамнез: наследственный анамнез у 38,4%, недостаточно полно выяснены ранние проявления заболевания — 51,5%. Анализ клинической симптоматики выявленной, участковыми врачами, был скуден, а выявленные клинические проявления у 65,8% были интерпретированы неправильно. Поскольку на информативность расспроса и точность диагностики влияет несогласованность в определении симптомов ВОПТ, то нами была разработана и внедрена опросная карта, отличающаяся тем, что в ней дано точное определение каждого симптома с целью уменьшения разных толкований. Как показали наши исследования, это позволило не только увеличить объем информации (до 85–90%), но и повысило точность диагностики.

У 87% детей диагноз был выставлен впервые при проведении данного исследования. В структуре заболеваний гастродуоденальной зоны основное место занимает гастродуоденит, который составляет 51,42% (77,18(4,0 на 1000 детей), затем гастрит — 14,3% (16,7(3,8), дуоденит — 1,48% (1,67(1,2 на 1000) и язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки — 1,07% (1,28(1,1 на 1000).

Выявлен факт половых различий распространенности гастродуоденальной патологии у детей, заключающийся в том, что в преддошкольный период чаще болели мальчики, чем девочки, что, возможно, связано с особенностями иммунной системы мальчиков в этом возрасте в условиях региона. Так, показатель энтропии (Н), то есть меры «неопределенности», «неорганизованности» иммунной системы у мальчиков до 9 лет был значительно выше, чем у девочек этого же возраста (Н=1,442 и 1,363 соответственно). После 9-летнего возраста чаще болели девочки, что согласуется с данными литературы.

Установлены значимые в формировании различных форм гастродуоденальной патологии факторы: заболевания гастродуоденальной системы в семье (от 44,5 до 67,4%); погрешность в питании — нерегулярное питание (от 47,0 до 57,6%); еда всухомятку (от 52,9 до 62,5%), недостаточное количество овощей и фруктов (92,3–96,0%). Развитию хронических заболеваний гастродуоденальной зоны предшествовали различные кишечные инфекции. Обращает внимание высокий удельный вес детей, перенесших гельминтозы и лямблиоз (59,4%).

При эндоскопическом и гистологическом исследовании у детей с гастритом чаще определялось поражение антрального отдела желудка 62,3%. Пангастрит выявляется у 37,6 % больных. Ведущей формой при гастрите антрального отдела являлся эритематозный гастрит, данная форма выявлялась в наблюдаемой группе достоверно чаще (p<0,001). Эрозивные поражения слизистой антрального отдела установлены в 1/5 части случаев. Гиперпластические процессы на слизистой оболочке (СО) антрума имелись у 5,4% детей. Во всех возрастных группах больных гастритом с максимальной частотой встречаются эритематозные формы поражения СО. Частота выявления эрозивных форм с возрастом увеличивается и достигает 40% случаев у детей старшего школьного возраста.

Иммунологическое исследование — выявление антител класса IgG к НР методом иммуноферментного анализа (ИФА) показало, что у 65,1% детей в сыворотке крови присутствуют антитела к НР. В 34,9% случаев результат был отрицательным. Установленная инфицированность слизистой оболочки желудка (СОЖ) НР является основанием для проведения специфической антигеликобактериозной терапии.

Распространенность геликобактериоза среди их родителей детей с гастритом составляет 83,0(2,5%. Тесный контакт членов семьи, возможно, орально–оральный и фекально–оральный путь передачи НР–инфекции явились основанием предполагать, что для повышения эффективности лечения ребенка при выявлении геликобактериоза необходимо обследование на НР всех членов семьи и лиц, находящихся в тесном контакте с ребенком, строгое соблюдение санитарно-гигиенических норм внутри семьи. Нами установлено, что «семейная» тактике лечения позволяет в 78,1% случаев увеличить длительность ремиссии гастрита до 2 лет.

Данные литературы указывают, что состояние факторов местной защиты играет важную роль в процессах формирования воспалительных изменений СОЖ [2]. Мы исследовали содержание лизоцима слюны у детей с гастритом. Преимуществом данного метода является его неинвазивность, возможность применения в условиях поликлиники. Результаты показали, что у детей с гастритом в период обострения достоверно снижается уровень лизоцима слюны (8,5(0,7 мг/л) по сравнению со здоровыми детьми (22,2(1,9 мг/л).

Лечение заболеваний органов пищеварения в детском возрасте относится к числу сложных, противоречивых и недостаточно изученных разделов педиатрии. Многогранность патогенетических механизмов повреждения желудочно-кишечного тракта, высокий риск хронизации и утяжеления заболевания, диктуют необходимость проведения этиологической и комплексной терапии болезней органов пищеварения у детей, учитывающей возможность сочетанного действия на общие и местные механизмы патологического процесса [1,5].

Особые трудности представляет выбор лечения у больных с гастродуоденальной патологией когда данные лабораторного исследования не подтверждают наличие НР–инфекции.

Наше внимание привлекли биологически активные вещества (БАВ) морских гидробионтов (зостерин, альгинат натрия). Способ получения пектина ( зостерина, технические условия его производства разработаны в ДВО АН СССР Тихоокеанским институтом биоорганической химии. Источником получения зостерина являются морские травы семейства Zosteraceae. Зостерин с молекулярной весом 80 КД относится к классу пектиновых веществ и состоит из галактуронана, апиогалактуронана и рамногалактуронана, к боковым цепям которого присоединены остатки галактозы, ксилозы, арабинозы. Характерной особенностью зостерина является низкое содержание метоксильных групп (менее 1%). Нами доказано [4], что введение 1% геля пектина в желудок, соединение его с соляной кислотой желудочного сока увеличивает вязкость слизи, препятствует выходу Н

 в просвет желудка, усиливает целостность желудочной слизи, сорбирует токсины и сами микроорганизмы и выводит их из желудочно-кишечного тракта. Морфометрические и гистохимические исследования биоптатов слизистой оболочки антрального отдела желудка и двенадцатиперстной кишки свидетельствует о восстановительных процессах в слизистой оболочке у больных, получавших зостерин [4]. Отмечена регрессия диспластических изменений, увеличение объемной доли желез. В слизистой оболочке двенадцатиперстной кишки увеличивается площадь поверхности ворсинок и объемной доли криптального слоя. Уменьшается уровень обсемененности СОЖ НР.

Альгинат натрия — полисахарид растительного происхождения получается в основном из морских бурых водорослей, преимущественно ламинарий, фукусов, артротамиусов. Применение в гастроэнтерологии обосновано тем, что раствор альгината натрия способен к образованию геля, защищающего СОЖ путем создания так называемой желудочной повязки. Нами, в условиях in vitro, установлено наличие антибактериальной активности БАВ в отношении грамположительных и грамотрицательных микроорганизмов (E. coli; Y. pseudotuberculosis; S. aureus; Pr. vulgaris). Наибольшую чувствительность к действию альгината натрия проявляет Pr. vulgaris, наибольшую чувствительность к действию зостерина проявляет S. aureus. В отношении E. coli; Y. pseudotuberculosis альгинат натрия и зостерин проявляют одинаковую активность[6].

Установленная нами истинная антибактериальная активность зостерина и альгината натрия позволяет предполагать, что назначение препарата наряду с механической защитой СОЖ будет препятствовать колонизации слизистой патогенными микроорганизмами, в том числе и НР.

Нами доказано, что включение пектина–зостерина в комплексную «тройную терапию», приводит к высокой эффективности лечения детей с НР–ассоциированным гастритом. Применение схемы пектин–зостерин, ампициллин, метронидазол приводит к эрадикации НР в 92,0% случаев [6]. Включение БАВ в комплекс терапии в периоде обострения приводило к более быстрому купированию клинических проявлений (в 1,5 раза), нормализации показателей лизоцима слюны. Проведение профилактических курсов БАВ в периоде реабилитации позволило снизить частоту рецидива гастрита в 3,3 раза по сравнению с контрольной группой.

Преимущество предлагаемых нами методов, связано с отсутствием побочных эффектов, возможностью применения в условиях поликлиники, домашних условиях.
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Н. В. Осипова, В. П. Булатов

Государственный медицинский университет им. С. В. Курашова, Казань

Известно, что образование желчных камней — конечное звено в цепи развития более ранних форм патологии желчевыводящих путей: дискинезий и хронического бескаменного холецистита, сопровождающихся дестабилизацией физико-химического состояния желчи (дисхолией) [2]. Нарушение коллоидальной устойчивости желчи сопровождается преципитацией таких ее компонентов, как холестерин, билирубин, неорганические и органические соли кальция, муциновые гликопротеины. Однако роль микроэлементов в эволюции данного процесса изучена недостаточно, хотя актуальность данной проблемы в связи с загрязнением окружающей среды в последние десятилетия ксенобиотиками не вызывает сомнений.

Значению эссенциального микроэлемента цинка для здоровья ребенка уделено большое внимание в ряде работ последних лет [1,3]. Изучению содержания цинка при различных заболеваниях детского возраста посвящены некоторые исследования, в частности, при патологии почек, гастродуоденитах, гепатитах [4,5]. Однако, в доступной литературе нам не встретилось сведений об обмене цинка у детей с заболеваниями желчевыводящих путей.

Материалы и методы исследования

Целью исследования является изучение содержания цинка в порциях В и С, полученных при дуоденальном зондировании или непосредственно из желчного пузыря после проведения холецистэктомии у детей с желчнокаменной болезнью, а также в сыворотке крови. Содержание цинка в биологических средах определяется методом атомно-абсорбционной спектрофотометрии на аппарате ААС-СА 10МП. Для оценки литогенных свойств желчи определяли содержание желчных кислот и холестерина в порциях В и С по методу В. П. Мирошниченко, Л. Л. Громашевской [7], с расчетом холатохолестеринового коэффициента.

Наблюдались 90 детей в возрасте от 5 до 15 лет, находившихся на стационарном лечении. Обследованные были разделены на 4 группы: 
1-ая группа — 10 больных с дискинезией желчевыводящих путей (ДЖВП) по гипермоторному типу, 2-ая — 39 детей с ДЖВП по гипомоторному типу, 3-я — 26 больных с хроническим холецистохолангитом в периоде обострения, в 4-ую группу включены 6 больных, у которых методом ультразвуковой диагностики и компьютерной томографии были выявлены макролиты и которым после отсутствия эффекта от консервативной терапии была проведена холецистэктомия. Отдельно в группе больных с холецистохолангитом было выделено 6 детей, у которых отмечалось повышение литогенности желчи (у них были отмечены повышение уровня холестерина, снижение содержания желчных кислот, снижение холатохолестеринового коэффициента ниже 10, наличие в дуоденальном содержимом кристаллов холестерина, большого количества солей билирубината кальция), то есть была диагностирована начальная физико-химическая стадия холелитиаза [6]. 15 практически здоровых детей составили контрольную группу.

Результаты исследования 
и их обсуждение

Изучение содержания цинка в сыворотке крови и желчи показало, что динамика изменений зависит от этапа поражения желчевыводящих путей (таб. 1).

Таблица 1

Содержание цинка в сыворотке крови и желчи 
у детей разных групп

Показатели
Контроль
Гипермоторная ДЖВП
Гипомоторная ДЖВП
Холецистит
ЖКБ

Цинк сыворотки,
мкг/мл
0,790,03
0,780,15
0,690,11
0,710,10
1,030,04*

Цинк желчи С, мкг/мл
1,180,15
1,360,44
0,630,12*
0,910,22
–

Цинк желчи В, мкг/мл
0,980,15
0,920,26
0,720,12*
0,910,21
0,230,12

* — достоверное различие показателей (р<0,05)

У детей с ДЖВП по гипермоторному типу содержание цинка в сыворотке крови и порциях В и С дуоденального содержимого практически не отличалось от аналогичных показателей у детей из контрольной группы. Причем, концентрация цинка в порции С была выше, чем в порции В, что можно объяснить резорбцией данного микроэлемента стенкой желчного пузыря.

У детей с ДЖВП по гипомоторному типу, как и у детей с хроническим холецистохолангитом, отмечается снижение уровня цинкемии. Однако, содержание цинка в порциях дуоденального содержимого С, характеризующее экскрецию микроэлемента, и В, определяющееся соотношением процессов концентрации и реабсорбции, имеет существенные различия. Если у больных с ДЖВП по гипомоторному типу отмечается достоверное уменьшение экскреции цинка, возможно компенсаторного характера, направленного на коррекцию гипоцинкемии, то у больных холецистохолангитом отмечается достоверное (р<0,01) увеличение экскреции цинка относительно вышеназванной группы, возможно, являющееся следствием мембранодеструктивных процессов. Изменения содержания цинка в порции В в данных группах аналогичны изменениям в порции С — у больных с гипомоторной ДЖВП отмечалось достоверное снижение цинка в порции В (относительно контрольной группы), а у больных с холецистохолангитом концентрация цинка в порции В была достоверно выше, чем у больных с ДЖВП по гипомоторному типу (р<0,05). Соотношения же концентраций цинка в порциях В и С в двух вышеназванных группах отличны от контрольной группы и группы с ДЖВП по гипермоторному типу — отмечается тенденция к увеличению концентрации цинка в порции В, что возможно, связано с повышенной концентрационной функцией желчного пузыря на фоне застоя желчи и (или) нарушением реабсорбции цинка на данных этапах патологического процесса.

Интересные сведения получены при проведении осадочной пробы в желчи порции В у больных холецистохолангитом, у которых диагностирована I, физико-химическая, стадия желчнокаменной болезни (ЖКБ): концентрация цинка в надосадочной части желчи была в 3 раза меньше, чем в осадке.

У больных со II-й стадией ЖКБ, то есть непосредственно с холелитиазом, версия о «дестабилизации желчи», сопровождающейся осаждением кроме известных труднорастворимых компонентов (холестерина, билирубина, соединений кальция) и соединений цинка, находит дальнейшее подтверждение. В этой группе содержание цинка в порции В, взятой из удаленного при операции желчного пузыря, достоверно ниже, чем во всех других изучаемых группах (р<0,01). Содержание цинка в порции С не изучалось, так как проведение дуоденального зондирования при холелитиазе противопоказано. Также в данной группе отмечается достоверное повышение цинка в сыворотке крови, что возможно, связано с общими обменными нарушениями, природа которых в настоящее время не изучена.

Таким образом, у детей с гипомоторной ДЖВП и хроническим холецистохолангитом выявлен дефицит цинка в сыворотке крови, что требует проведения корригирующей терапии препаратами цинка. Гипоцинкемия, скорее всего, связана с нарушением всасывания данного микроэлемента в тонком кишечнике, вследствие имеющейся у всех детей из данных групп сочетанной патологии пищеварительного тракта. На этапе ДЖВП по гипомоторному типу имеется компенсаторное уменьшение экскреции цинка с желчью. При холецистохолангите экскреция цинка с желчью увеличивается, что можно объяснить мембранодеструктивными процессами. При холелитиазе снижение цинка в пузырной желчи скорее всего связано с ее склонностью к коагуляции и осаждением соединений цинка, в связи с чем представляет существенный интерес изучение микроэлементного состава камней при ЖКБ. Можно сказать, что концентрация цинка является одним из важных параметров физико-химического состояния желчи.
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Гастриты и дуодениты у детей (морфологические аспекты)
В. Г. Печенников, С. А. Степанов

Государственный медицинский университет, Саратов

Болезни органов пищеварения занимают ведущее место в структуре заболеваний внутренних органов у детей. Распространенность неинфекционных хронических заболеваний составляет по данным различных авторов от 79 до 104 на 1000 детского населения [1,4]. Наиболее частой патологией пищеварительного тракта являются воспалительные заболевания гастродуоденальной зоны [2]. Среди них основное место занимают гастродуоденит (54–65%), гастрит (11–15%) и дуоденит (10–16%), причем в 5–13,5% хронический гастродуоденит трансформируется в язвенную болезнь [3,5]. Формирование этих заболеваний происходит в дошкольном возрасте.

Цель работы ( выявление структурно-функциональных особенностей слизистой оболочки желудка и двенадцатиперстной кишки у детей, страдающих хроническими гастритами и дуоденитами, при различных экзогенных воздействиях.

Материалы и методы исследования
Основу данного исследования составило изучение 460 биоптатов желудка и двенадцатиперстной кишки 115 детей в возрасте от 7 до 15 лет с хроническими гастритами и дуоденитами. Парафиновые среды, толщиной 3–4 мкм, окрашивались гематоксилином–эозином, по Ван-Гизону, на РНК по Браше, по Романовскому–Гимзе, альциановым синим (рН 1,0 и 2,5), периодатом Шиффа. Проведено морфологическое, гистохимическое и морфометрическое исследование. Статистическая обработка проводилась на ПК с использованием параметрических и непараметрических методов статистического анализа.

Все больные были разделены на 3 группы. Первую группу составили 57 детей, подверженных экзогенному воздействию нефтепродуктов, роданидов, фенолов, различных металлов (хрома, свинца, кадмия). Вторую группу составили 36 детей, подверженных экзогенному воздействию 2,4–D–аминной соли и фосфороорганических соединений. Третья группа, состоящая из 22 детей, была контрольной. Дети данной группы не были подвержены действию экзогенных факторов.

Результаты исследования
и их обсуждение

При анализе морфологического исследования у всех детей отмечались воспалительные изменения в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной кишки. В фундальном отделе желудка в первой и третьей группах преобладал поверхностный гастрит (61,4% и 81,8% соответственно), во второй группе — гастрит с поражением желез без признаков атрофии (44,4%). При анализе критериев (2, Манна–Уитни для двух независимых выборок установлены достоверные различия в характеристике формы, дистрофии, ядер эпителиоцитов. Для первой и второй групп характерны уплощенные эпителиоциты в состоянии слабой и умеренной дистрофии с набухшими и пикнотичными ядрами. Для третьей группы характерны эпителиоциты призматической формы, в которых отсутствовала дистрофия и были расположены нормальные ядра. В первой и второй группах отмечался умеренный и слабый лимфопедез, а в третьей — только слабый, что достоверно подтверждается статистическими методами. Отличия наблюдались и при анализе регенераторных способностей эпителия. В первой группе отмечалось резкое снижение количества очагов регенерации, во второй — выявлялись только единичные очаги, в третьей группе — множественные и диффузные. Для первой и второй групп была характерна слабая дистрофия главных, обкладочных, добавочных и шеечных клеток, которая отсутствовала в третьей группе. В первой и второй группах отмечалось резкое уменьшение очагов регенерации желез, в третьей — они располагались единичными группами. Для первой и третьей групп была характерна поверхностная клеточная инфильтрация стромы, но в первой группе — слабой и умеренной степени, а в третьей — только слабой. Во второй группе выявлялась диффузная клеточная инфильтрация стромы умеренной и выраженной степени. Максимальная выраженность отека наблюдалась во второй группе, умеренная — в первой, слабая — в третьей. Для первой и второй групп были характерны полнокровие и стаз, которые в третьей группе выявлялись редко.

Во всех группах наблюдалась диффузная коллагенизация стромы: в первой группе коллагеновые волокна замещали часть желез, во второй — частично изменяли конфигурацию желез, в третьей группе конфигурация желез была не изменена. В антральном отделе желудка в первой и второй группах преобладал гастрит с поражением желез без признаков атрофии (50,9% и 44,4%), в третьей группе — поверхностный гастрит (54,6%). Во второй группе в 13,8% также выявлялся гастрит с поражением желез с умеренными признаками атрофии. При анализе критериев Манна–Уитни, (2 установлены значимые различия в характеристике формы и дистрофии эпителиоцитов, лимфопедеза, регенерации эпителия. Для первой группы были характерны уплощенные и кубические эпителиоциты в состоянии слабой и умеренной дистрофии с набухшими, пикнотичными и лизированными ядрами, для второй группы — уплощенные эпителиоциты в состоянии умеренной дистрофии с пикнотичными, набухшими ядрами, для третьей — призматические эпителиоциты в состоянии слабой дистрофии преимущественно с нормальными ядрами. Максимальный лимфопедез отмечался во второй группе, умеренный — в первой, слабый — в третьей.

В первой группе выявлялось резкое уменьшение очагов регенерации эпителия, во второй — они были единичными, в третьей — диффузными и множественными. В первой и третьей группах выявлялась слабая степень дистрофии мукоцитов желез, во второй группе — умеренная степень. Количество участков регенерации желез в первой и второй группах было резко снижено, в третьей группе выявлялись множественные очаги регенерации. Диффузная клеточная инфильтрация стромы выявлялась в первой и второй группах, причем во второй группе она была более выраженной. Поверхностная инфильтрация стромы умеренной степени отмечалась в третьей группе. Максимальная выраженность отека, полнокровия и стаза была характерна для второй группы, средняя — для первой, минимальная — для третьей. Во всех группах преобладала диффузная коллагенизация стромы, но в первой и второй группах коллагеновые волокна в большей степени изменяли конфигурацию желез, чем в третьей.

Максимальная обсемененность Helicobacter pylori зарегистрирована во второй группе (80,6%), средняя — в первой (78,9%), минимальная — в третьей (63,6%). В двенадцатиперстной кишке среди морфологических форм в первой и второй группах преобладал дуоденит с поражением желез без признаков атрофии (68,4% и 58,3%), в третьей группе — поверхностный дуоденит (86,4%). В первой группе в 10,5% также выявлялся дуоденит с поражением желез с умеренными признаками атрофии. При анализе таблиц сопряженности признаков, критериев (2, Манна–Уитни установлены достоверные (р<0,05) различия в характеристике формы, дистрофии, ядер эпителиоцитов, ворсин и крипт, лимфопедеза, регенерации эпителия и желез, состояния мукоцитов, степени и распространенности клеточной инфильтрации, выраженности отека стромы.

Для первой группы были характерны призматические и уплощенные эпителиоциты в состоянии умеренной и выраженной дистрофии с набухшими, пикнотичными и лизированными ядрами, для второй группы — призматические и уплощенные эпителиоциты в состоянии умеренной и слабой дистрофии с пикнотичными и набухшими ядрами, для третьей — призматические и удлиненные призматические эпителиоциты в состоянии слабой дистрофии преимущественно с нормальными ядрами. Максимальный лимфопедез отмечался во второй группе, средний — в первой, минимальный — в третьей. Единичные очаги регенерации эпителия и желез были характерны для первой и второй групп, диффузные и множественные — для третьей группы. В первой и второй группах отмечалась более выраженная дистрофия мукоцитов, по сравнению с третьей группой. Выявлялись достоверные различия в оценке клеточной инфильтрации стромы. Так в первой и второй группах она была диффузной умеренной и выраженной степени, а в третьей — слабой поверхностной. Также в первых двух группах был намного более выражен отек стромы. Во всех группах отмечалась диффузная коллагенизация стромы, однако в первой группе коллагеновые волокна замещали часть желез, во второй — изменяли их конфигурацию, а в третьей — не изменяли конфигурацию.

Следовательно, для детей, подверженных воздействию различных экзогенных факторов, характерны более выраженные воспалительные, дистрофические, дизрегенераторные процессы в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной кишки, чем у детей в контрольной группе. Таким образом, развитие воспалительного процесса в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной кишки при условии постоянного экзогенного воздействия на организм ребенка характеризуется вовлечением в патологический процесс всех ее структурных компонентов и проявляется в виде диффузного гастродуоденита, сопровождающегося разрастанием соединительной ткани, выраженными дистрофическими процессами в эпителии и снижением регенераторной активности эпителия и желез.
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Применение аципола и пепидола 
в терапии детей, больных острыми кишечными инфекциями
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Е. М. Климанова, Т. А. Ковалева
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Употребление антибиотиков и других химиопрепаратов, обладающих антибактериальным действием, в большинстве случаев инфекций пищеварительного тракта не является необходимым, в части случаев даже вредным [2]. Отсутствие эффекта от лечения антибактериальными средствами требует поиска новых лечебных препаратов [1,3,4].

Целью проводимого исследования явилось изучение эффективности аципола в комплексной терапии больных смешанными (бактериальными) и ротовирусной инфекциями, а также пепидола — у больных секреторными диареями неустановленной этиологии.

Материалы и методы исследования
Под наблюдением находилось 30 детей в возрасте от 1 месяца до 
3-х лет, больных микст–ротавирусными инфекциями. Диагноз документирован у всех наблюдавшихся больных после обнаружения ротавируса в фекалиях методом иммуноферментного анализа с коммерческими тест-системами в ГИСК им. Л. Н. Тарасевича (зав. лабораторией проф. Л. Г. Карпович) и в ОЦСЭН (зав. лабораторией Л. М. Кондратьева). Всем детям при поступлении трехкратно и в динамике заболевания проводились бактериологический анализ фекалий и микроскопия испражнений. Также у обследованных больных исследовали состав микрофлоры кишечника по методу Р. В. Эпштейн–Литвак и Ф. Л. Вильшанской [5], содержание иммуноглобулинов в копрофильтратах методом простой радиальной иммунодиффузии по G. Mancini et all. [6]. Исследования проводили: а) на агаровой пластинке с антисывороткой к секреторному компоненту (анти-Sc-сывороткой); б) на агаровой пластине с антисывороткой к тяжелым цепям IgA (анти-Lc-сывороткой) и соответствующей стандартной сывороткой крови человека. При этом значения IgA (анти-Lc-сыворотки) умножали на 3 (коэффициент Tomasi), учитывающий различия в скорости диффузии сывороточного и секреторного IgA.
Биологический бактерийный препарат аципол разработан сотрудниками МНИИМП Н. С. Королевой и Н. А. Бавиной. Он состоит из смеси штаммов ацидофильных лактобактерий NK1, NK2, NK5, NK12, вносимых в соотношении по 25% каждого штамма, и полисахарида кефирных грибков. Препарат выпущен в различных формах: флаконный, таблетированный и капсулах. Нами использовались таблетки. Каждая таблетка имеет 5 доз препарата, содержит ацидофильные лактобактерии в количестве не менее 108 микробных тел и 3–5 мг полисахарида кефирных грибков.

Взяты две рандомизированные группы. Больные 1-ой группы (15 детей) получали аципол в таблетированной форме по 1 таблетке (5 доз) 2 раза в сутки без предварительного растворения, запивая водой. Длительность лечения составила 5–7 дней. 2-ая группа (15 детей) — группа сравнения — пациенты биопрепарат не употребляли. Критериями эффективности считали сроки исчезновения интоксикации, кишечного синдрома, нормализацию уровня секреторного IgA в копрофильтратах, а также стабильность выздоровления по данным катамнеза через 1 месяц после начала болезни.

Результаты исследования 
и их обсуждение

У детей, получавших аципол, длительность симптомов интоксикации составила 5,3±0,2 дня, в то время как у больных сравниваемой группы 8,9±1,2 (р<0,05). Стул у больных, пролеченных ациполом, оформился через 3,6±0,7 дней против 14,1±6,7 дней контрольной группы (р<0,01). Анализ показателей местного иммунитета подтвердил быструю нормализацию уровня секреторного IgA в копрофильтратах у больных, получавших аципол, по сравнению с детьми, которые не получали биопрепарат (p<0,05). Концентрация IgA (Lc) в фильтратах фекалий у больных обеих групп мало различалась. Однако эти показатели были несколько выше на второй неделе болезни у детей, пролеченных ациполом, по сравнению с детьми, получавшими общепринятые препараты (р>0,05). Объективным критерием выздоровления явилось восстановление показателей микрофлоры кишечника. Нормализация микрофлоры у больных, получавших биопрепарат, наступала уже на второй неделе болезни. В катамнезе через 1 месяц у них не выявлялось нарушения равновесия между аэробными и анаэробными микроорганизмами. У больных контрольной группы улучшение биоценоза наступало только на третьей неделе болезни. У двух больных контрольной группы даже через 1 месяц определялась кишечная палочка с измененными свойствами.

12 больным секреторными диареями неустановленной этиологии в возрасте до 3-х лет проведено лечение пепидолом в течение трех дней по 1 чайной ложке каждые три часа с 6-ти часовым ночным перерывом и результаты его эффективности оценены в сравнении с данными рандомизированной группы больных, получавших обычные антимикробные препараты. Пепидол — новая пищевая добавка для лечебного питания, обладающая выраженным бактерицидным действием на возбудителей острых кишечных инфекций и условно-патогенные микроорганизмы. Препарат апробирован и рекомендован к применению Главным Управлением здравоохранения Омской области и Омской государственной медицинской академией, имеет гигиенический сертификат. Предварительные результаты позволяют положительно оценить эффективность пепидола. У детей, получавших пищевую добавку вместо традиционных антимикробных средств сокращалась продолжительность токсической симптоматики (соответственно в сравниваемых группах 2,8±0,5 и 4,2±0,3; р<0,05) и диарейного синдрома (соответственно 1,4±0,6 и 3,9±0,5; р<0,01).

Таким образом, применение аципола и пепидола в комплексной терапии больных смешанными ротавирусными и секреторными диареями было эффективным, способствуя сокращению сроков интоксикации, ускоряя нормализацию испражнений и восстановление нормальной микрофлоры кишечника.
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Особенности течения атопического дерматита 
при паразитозах у детей
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В последние годы отмечается патоморфоз клинического течения атопического дерматита у детей. Это выражается в более раннем начале атопического дерматита (с 1–2 месяцев), росте числа больных с тотальным поражением кожи, с торпидным течением, увеличении инвалидизирующих форм заболевания [1,6]. В генезе атопического дерматита большое внимание уделяется гельминтозам и протозойным инвазиям [4–6]. Как при аллергических реакциях гиперчувствительности немедленного типа, что лежит в основе атопического дерматита, так и при паразитарных инвазиях иммунный ответ развивается по Th2 пути. Образуемые Th2 интерлейкины вызывают размножение эозинофилов (IL–5), тучных клеток (IL–3) и образование реагиновых антител — IgE, IgG4 (IL–4). Атопическое воспаление сопровождается нарушением иммунорегуляции, наблюдаются дисфункции, как со стороны клеточной защиты, так и реакций неспецифического воздействия [2–4]. На фоне дизрегуляции иммунной системы повышается риск заражения, как простейшими, так и гельминтами, которые в свою очередь значительно подавляют иммунный ответ макроорганизма. Потенцирование механизмов развития противогельминтного иммунитета и аллергического воспаления находит отражение в особенностях течения атопического дерматита у детей с паразитозами, изучение которых явилось целью исследования.

Материалы и методы исследования

Под наблюдением находилось 85 детей в возрасте от 4–14 лет с нейродермитом (78,8%), нейродермитом в сочетании с респираторными аллергозами (8,2%) в периоде обострения кожного процесса. В соответствии с международной системой оценки тяжести атопического дерматита SCORAD были выделены дети с выраженными (показатель SCORAD — 68,9(8,6 балла) (36,5%) и с умеренно выраженными (показатель SCORAD — 44,7(7,1 балла) проявлениями кожного синдрома (63,5%). Среди детей с выраженными проявлениями атопического дерматита у 4 наблюдали реагиновую эритродермию, индекс SCORAD при этом составил 80,2(4,3 балла. Всем детям проводился полный комплекс лечебно-диагностических процедур в соответствии с установленным диагнозом. Паразитарная инвазия выявлялась копроовоскопическим методом и (или) при микроскопии дуоденального содержимого.

Оценка кислородзависимой и кислороднезависимой биоцидности нейтрофилов проводилась по НСТ–тесту (Park et al. (1968), в модификации Д. Н. Маянского) и активности маркерных лизосомальных ферментов (кислой фосфатазе по De Duve C. (1955) и кислой ДНК-зе по A. J. Barrett (1972)). 

Результаты исследования 
и их обсуждение

У 55 (64,7%) детей с атопическим дерматитом были выявлена паразитарная инвазия. Чаще всего диагностировался лямблиоз — 52,9% случаев, в 4,7% случаев выявлен описторхоз, у 7,1% больных ( энтеробиоз, у одного больного ( аскаридоз. В 12,9% случаев наблюдалась комбинированная паразитарная инвазия (лямблиоз + описторхоз, лямблиоз + энтеробиоз).

При лямблиозе у детей с атопическим дерматитом выявляется характерная кожная симптоматика: бледность (88,9%), в особенности кожи лица и носогубного треугольника («мраморная белизна»), неравномерная окраска кожи в сочетании с легким желтушным оттенком (80,0%), буровато-иктеричная окраска кожи шеи (симптом «грязной шеи»), груди и живота, подмышечных складок (84,4%). Довольно часто на передней поверхности живота обнаруживались параллельные буроватые линии, напоминающие стрии у беременных (62,2%).

Фолликулярный точечный гиперкератоз ( практически постоянный симптом при лямблиозе (91,1%); он проявлялся мелкоточечной, возвышающейся над поверхностью, беловатой сыпью с преимущественной локализацией на боковой поверхности рук, ног, груди и живота (симптом «гусиной кожи», «тёрки»). У 46,7% больных изменения кожи шеи проявлялись мельчайшей папулезной сыпью, располагающейся в виде прерывистых цепочек, слегка пигментированных, что создавало впечатление «волнистой» пигментации кожи шеи. В большинстве случаев (91,1%) наблюдались симптомы поражения красной каймы губ: от легкой сухости и шелушения до выраженного хейлита с глубокими трещинами в углах рта («заеды»).

Следует отметить, что у детей с длительной персистенцией лямблиозной инвазии (более 1,5–2 лет) такие симптомы как фолликулярный гиперкератоз, волнистая пигментация кожи шеи, бледность и субиктеричный оттенок носогубного треугольника, заеды признаются патогномоничными симптомами лямблиоза.

На фоне интоксикационного синдрома с описанной дерматологической симптоматикой атопический дерматит приобретает более тяжелое течение. У детей с выраженными проявлениями атопического дерматита лямблиоз был выявлен в 27 случаев (87,1%). Именно в этой группе больных наблюдается торпидное, непрерывно-рецидивирующее течение заболевания (в 45,2% случаев), имеют место грубые дистрофические изменения не только кожи, но и её придатков (59,2%). В половине случаев на фоне лямблиоза кожный процесс осложнялся вторичным инфицированием.

Показатели биоцидности нейтрофилов свидетельствовали о нарушениях кислородзависимой и кислороднезависимой их функций. Так кислородзависимая биоцидность была подавленной, что выражалось в снижении спонтанного НСТ–теста (3,42(1,6%). Активность лизосомальных ферментов не превышала нормальных значений (кислая фосфатаза ( 18,43(3,4 мкМоль/л–час; кислая ДНК-за ( 21,53(3,6 мкМоль/л–час) и лишь при стимуляции лямблиозным антигеном наблюдалось незначительное повышение активности маркерных лизосомальных ферментов (кислой фосфатазы в 1,5 раза, ДНК-зы в 1,1 раза), что соответствовало низкой реактивности нейтрофилов. Вероятно этим можно объяснить, что половины обследованных детей с нейродермитом наблюдается реинвазия лямблиями или длительная персистенция протозойной инвазии. Наряду с низкими значениями неспецифической реактивности нейтрофилов у 19 (35,2%) наблюдалась гиперреактивность полиморфноядерных лейкоцитов по НСТ–тесту (38,5(2,9%) и повышение активности кислой фосфатазы в 4,3 раза (57,6(3,6 мкМоль/л–час).

Нами было замечено, что у 62,2% детей обострение нейродермита четко связано с реинвазией лямблиями или обострением патологии желудочно-кишечного тракта, провоцированного паразитарной инвазией. Замечена сезонность таких обострений ранней осенью (начало сентября) после возвращения детей из пионерских лагерей и загородных садовых участков.

У двоих больных на фоне хронического аллергического воспаления кожи наблюдались острые аллергические реакции, которые протекали в виде отека Квинке и крапивницы, но имели стертую клинику. В обоих случаях выявлена реинвазия лямблиоза.

В группе детей с легкими и умеренно выраженными проявлениями атопического дерматита лямблиозная инвазия встречается реже (в 35% случаев). У больных этой группы лямблиоз диагностировался обычно впервые (у 78,9%), а реинвазия составила всего 10,5%.

После курса противопротозойной терапии полный регресс кожного синдрома наблюдался у 36,8% детей, рецидивирующее течение было отмечено у 2 детей (10,5%).

У всех детей с атопическим дерматитом на фоне лямблиоза выявляется поражение желудочно-кишечного тракта. Гастроэнтерологическая патология носит распространенный характер, а у детей с выраженными кожными проявлениями диагностируется тотальный воспалительный процесс. Чаще воспалительно-деструктивные изменения отмечались в верхнем отделе пищеварительного тракта: гастродуоденит диагностирован у 93,3% детей, дискинезии желчевыводящих путей в 100% случаев, холецистит ( у 31,1% больных, синдром диспанкреатизма ( у 26,7%, панкреатит ( у 13,3% больных. Хронический энтерит, колит выявляется у каждого третьего больного с лямблиозом (28,8%). В четверти случаев у детей с атопическим дерматитом и лямблиозом проявляются признаки вторичного синдрома мальабсорбции (жидкий и частый стул, кал пенистый с неприятным запахом).

Нарушения функционального состояния клапанных аппаратов в верхнем отделе ЖКТ выявляются у каждого второго ребенка: дуоденогастральный рефлюкс ( у 52,9%, функциональная недостаточность кардии и гастроэзофагеальный рефлюкс ( у 7,1% больных.

При лямблиозе сочетанное поражение кожи и респираторного тракта наблюдали у 8 детей (у 2 ( риносинусит, у 5 ( бронхиальная астма, у одного ( рецидивирующий стенозирующий ларинготрахеит). По нашим данным, при сочетании атопического дерматита с бронхиальной астмой, последняя протекает значительно тяжелее: учащаются приступы бронхообструкции, одышка с преобладающим экссудативным компонентом.

Сочетанные паразитарные инвазии были выявлены у 4 (12,9%) пациентов с выраженными проявлениями атопического дерматита и представлены у троих комбинацией «описторхоз + лямблиоз» и в одном случае ( «описторхоз + лямблиоз + аскаридоз». В последнем случае наблюдалась реагиновая эритродермия, которая сопровождалась скальпирующим зудом и выраженным синдромом эндогенной интоксикации. Первые дни лечения ребенок находился в реанимационном отделении, где осуществлялись мероприятия по экстракорпоральной детоксикации (плазмаферез).

Течение заболевания при комбинированной паразитарной инвазии носило стойкий, торпидный характер, имело склонность к частым обострениям, осложнялось не только вторичным бактериальным инфицированием, но и в двух случаях присоединением персистирующей герпетической инфекции. При сочетанных паразитарных инвазиях у детей с атопическим дерматитом наблюдаются гранулоцитопатии с разнонаправленными нарушениями кислородзависимой и кислороднезависимой биоцидности. Если со стороны кислородзависимой функции нейтрофилов наблюдалось снижение биоцидности (НСТ 4,25(0,57), то кислороднезависимая функция была повышенной, о чем свидетельствовала высокая активность маркерных лизосомальных ферментов, и кислой фосфатазы ( 70,5(3,9Мкмоль/л–час и кислой ДНК-зы ( 42,4 (2,4 мкМоль/л–час. Эффективность традиционной базисной и местной терапии у больных этой группы была низкая, требовалось назначение гормональных средств и методов экстракорпоральной детоксикации. Обязательной была симптоматика полиорганного поражения желудочно-кишечного тракта с яркими клиническими проявлениями (выраженный болевой абдоминальный синдром, стойкие диспепсические и кишечные расстройства).

Таким образом, атопический дерматит при паразитарной инвазии приобретает торпидный, непрерывно-рецидивирующий характер, период ремиссии укорачивается, а обострение кожного процесса обычно связано с реинвазией на фоне снижения биоцидности нейтрофилов. Кожные изменения при атопическом дерматите более выражены, поражение желудочно-кишечного тракта наблюдается у каждого ребенка и приобретает распространенный, полиорганный характер.

Своевременное и правильно организованное лечение паразитарной инвазии способствует быстрому улучшению состояния больного, облегчению течения атопического процесса, нормализации деятельности пищеварительного тракта.
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Некоторые клинические 
и психологические особенности течения язвенной болезни у детей
Н. Ф. Тарасенко, В. А. Архиреева, М. А. Скачкова, Е. Г. Карпова, 
Л. В. Сахнова, М. А. Шайкина
Государственная медицинская академия, Оренбург
Важнейшей проблемой детской гастроэнтерологии является рост числа хронических заболевании органов пищеварения у детей [1]. Так распространенность язвенной болезни за последние годы увеличилась в 2,5 раза. В связи с этим нами изучены клинические особенности данной патологии у детей, лечившихся в гастроэнтерологическом отделении детской клинической больницы ст. Оренбург в 1995–1997 годах.

Материалы и методы обследования

Обследовано 12 детей, у которых диагностирована язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки и 20 ( с эрозивным дуоденитом, который согласно Международной классификации болезней 
X пересмотра рассматривается как эрозивный вариант дуоденальной язвы.
Всем детям кроме оценки анамнестических и клинических данных было проведено эндоскопическое обследование аппаратом Olimpus 
PQ–20, УЗ–исследование органов пищеварения, оценка тонуса и кинетики желчевыводящих путей, рН–метрия желудочного содержимого. У всех детей исследовано функциональное состояние вегетативной нервной системы (исходный вегетативный тонус, вегетативная реактивность и обеспечение) по общепринятым методикам. Всем детям определено содержание железа в сыворотке крови, общая железосвязывающая способность сыворотки (ОЖСС), коэффициент насыщения трансферрином (КНТ).

Кроме этого изучались особенности психической деятельности больных детей ( изучение проводилось с помощью патохарактерологического диагностического опросника для подростков, разработанного А. Е. Личко, и Торонтской алекситимической шкалы, адаптированной институтом им. Бехтерева и кафедрой медицинской психологии и психиатрии Оренбургской медицинской академии.

Результаты исследования
и их обсуждение

Изучение клинико-анамнестических данных позволило отметить следующие особенности. Язвенная болезнь у детей как правило сочетается с поражением других органов пищеварительной системы. Сопутствующая патология представлена следующим образом: хронический гастрит — у 32 пациентов, дискинезии желчевыводящих путей (ДЖВП) по гипертоническому типу — у 15, ДЖВП по гипотоническому типу — у 2, вегетодистонии — у 18, реактивный панкреатит — у 1 пациента.

Таблица 1
Возрастная и половая структура обследованных детей
Пол и возраст
Язвенная болезнь
Эрозивный дуоденит

Мальчики,
из них
8 (23,5%)
10 (29,4%)

8–10 лет
1
4

11–15 лет
5
8

Девочки,
из них
6 (17,7%)
10 (29,4%)

8–10 лет
–
3

11–15 лет
6
7

Как видно из таблицы 1, и та и другая форма заболевания одинаково часто встречается у мальчиков и девочек, язвенной болезнью в подавляющем большинстве случаев страдали дети пубертатного возраста, а эрозивный гастрит нередко диагностировался в возрастной группе от 8 до 10 лет.

Отмечается сезонность заболевания: пик заболеваемости язвенной болезнью и эрозивным дуоденитом приходится на март–апрель, октябрь–ноябрь.

Длительность заболевания у большинства больных язвенной болезнью составила 1–2 года, с эрозивным дуоденитом от 5 месяцев до 
3 лет. В обеих группах детей были случаи повторных обострений данных заболеваний.

В анамнезе у большинства детей имели место стрессовые ситуации дома и в школе, 6 детей воспитывались в неполных семьях.

Нарушение режима питания отмечалось у 20 детей, при чем чаще это было нарушение кратности приема пищи и употребления в пищу продуктов, содержащих пищевые красители, шоколада. Наследственная отягощенность по заболеваниям органов пищеварения имела место у 9 детей с язвенной болезнью и у 12 больных эрозивным дуоденитом, у 1/4 всех больных выявлена пищевая аллергия.

Ведущим клиническим синдромом был болевой, голодные боли наблюдались только у половины детей с язвенной болезнью и у троих ( с эрозивным дуоденитом, у остальных детей боли с приемом пищи были не связаны. Диспептический синдром также встречался нечасто, только у 5 детей отмечались изжога, отрыжка кислым, а у 1/3 — тошнота. Астеновегетативный синдром имел место у всех детей и проявлялся лабильностью пульса и АД, повышенной утомляемостью.

При проведении фиброэндоскопии язва желудка была обнаружена у 2 детей, язва двенадцатиперстной кишки у 10, у 2 из них язвенный дефект выявлен на фоне рубцовой деформации луковицы двенадцатиперстной кишки. Геликобактериозное поражение слизистой оболочки желудка (СОЖ) проявлялось гиперплазией СОЖ, преимущественно в антральном отделе, в виде множественных выбуханий, отеком и утолщением складок, наличием мутной слизи в желудке, эрозий и язв СОЖ или двенадцатиперстной кишки. Эти изменения сопровождались чаще гиперхлоргидрией или нормохлоргидрией.

У остальных детей обнаружены множественные эрозии луковицы двенадцатиперстной кишки размером 0,1–0,3 см. У всех детей эрозивный дуоденит также сочетался с воспалительным поражением СОЖ. У половины детей отмечался дуоденогастральный рефлюкс.

При исследовании особенностей психической деятельности у всех детей выявлен тот или иной тип акцентуации характера. У 9 детей имел место психастенический тип. Главными чертами этого типа были нерешительность, склонность к детализации, тревожная мнительность, склонность к самоанализу, легкость возникновения навязчивости, у 18 детей психастенический тип характера сочетался с сенситивностью, то есть с большой впечатлительностью и чувством собственной неполноценности.

При определении уровня алекситимии ( неалекситимичными оказалось всего 2 ребенка, у остальных средний уровень алекситимии составил 76–82 балла. Обращает на себя внимание тот факт, что у 1/3 детей при проведении эхоэнцефалографии выявлены изменения мозга в виде расширения III желудочка и изменения глазного дна, свидетельствующие о сосудистой дистонии.

Всем детям исследовалось содержание железа в сыворотке крови, что позволило отметить следующую особенность: несмотря на отсутствие анемии у большинства детей (гемоглобин 115–125 г/л), концентрация сывороточного железа, ОЖСС и КНТ были снижены у 24 детей, что позволяет говорить о латентном дефиците железа у больных с язвенной болезнью.
Выводы
1. Язвенная болезнь ( часто диагностируемое заболевание. Факторами риска возникновения язвенной болезни у детей являются наследственная отягощенность, неблагополучная макро- и микросоциальная обстановка, погрешности в питании, дисфункции вегетативной нервной системы.

2. Язвенная болезнь у детей протекает с сопутствующим поражением других органов пищеварительного тракта.
3. У большинства больных язвенной болезнью имеют место личностные изменения, что дает основание рекомендовать этим больным проведение психологического консультирования, психотерапии, а при необходимости назначение психофармакологической терапии.
4. У большинства больных отмечается латентный дефицит железа, что диктует необходимость коррекции этого состояния.
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Некоторые вопросы 
ранней диагностики желчнокаменной болезни у детей
Н. Ф. Tapaceнко, М. А. Скачкова, Н. М. Лаптева, 
В. Г. Корнеев
Государственная медицинская академия, Оренбург
Одна из проблем современной детской гастроэнтерологии — появление «новых болезней», то есть таких заболевания, которые раньше у детей встречались редко. К ним относится и желчнокаменная болезнь [2]. Это заболевание носит хронический характер, значительно снижает качество жизни, нередко требует хирургического вмешательства. Поэтому проблема ранней диагностики и профилактики желчнокаменной болезни — задача актуальная.

Литогенез процесс сложный, длительный, болезнь начинается задолго до образования камней в желчевыводящих путях и проявляется дисхолией и дискинезией желчевыводящих путей. Очевидно, что больные наиболее курабельны в этой стадии болезни [1].

Целью нашей работы было изучение клинико-лабораторных особенностей дискинезий желчевыводящих путей (ДЖВП) и выявление отдельных диагностических критериев желчнокаменной болезни у детей.

Материалы и методы обследования

Нами обследовано 100 детей, у которых была выявлена дискинезия желчевыводящих путей. Среди них одинаково часто встречались мальчики и девочки. Возраст детей был от 11 до 14 лет. Все дети поступили на обследование впервые. Больным проведено клиническое обследование (согласно анкете–опроснику, разработанной авторами), комплекс лабораторно-инструментальных обследований (фракционное дуоденальное зондирование, фракционное исследование желудочного сока, эзофагогастродуоденоскопия, ультразвуковое исследование печени, желчевыводящих путей, поджелудочной железы. Моторика желчных путей оценивалась по показателю двигательной фикции желчного пузыря и по остаточному объему желчи после введения желчегонного раздражителя, определяемому при УЗ–исследовании. Всем детям проводилось биохимическое исследование крови . общий белок и фракции, холестерин, (–липопротеиды, биохимическое исследование желчи (билирубин, желчные кислоты, холестерин, холатохолестериновый коэффициент по методу Л. Л. Громашевской в порциях желчи С и В). Всем детям проведено исследование вегетативной нервной системы (исходный вегетативный тонус, вегетативная реактивность, вегетативное обеспечение).

Результаты исследований
и их обсуждение

В результате проведенного обследования ДЖВП по гипомоторному типу диагностирована у 39 детей. Диагноз устанавливался на основании уменьшения сократительной способности желчного пузыря, удлинению рефракторного периода и изменения объема порции В дуоденального содержимого.

При этой форме дискинезии больные предъявляли жалобы на боли в области правого подреберья. Боли постоянные, тупые, ноющие, давящие, с периодическими усилениями, возникали через 1–1,5 часа после приема пищи, особенно жирной, или после физической нагрузки.

Многие дети из этой группы предъявляли жалобы на повышенную утомляемость, вялость слабость, тошноту, рвоту. Пузырные симптомы были положительные у всех детей. Увеличение печени выявлено у 15 детей.

ДЖВП по гипермоторному типу выявлена у 61% детей. Гипермо-торика определялась на основании усиления сократительной функции желчного пузыря в ответ на желчегонный завтрак, укорочения рефрактерного периода и уменьшения продолжительности выделения пузырной желчи по данным фракционного дуоденального зондирования. Боли у детей с этим типом ДЖВП обычно были острые, приступообразные, режущие, колющие, возникали через 30–40 минут после приема пищи, особенно холодной, или после эмоциональных нагрузок. Они локализовались в правом подреберье (49 случаев) или правом подреберье и около пупка (12 случаев). пузырные симптомы были положительны у 52 детей. У большинства детей отмечалась болезненность в эпигастральной области. У 50 детей выявлена лабильность вегетативной нервной системы.

У детей с гипомоторной формой ДЖВП отмечались изменения биохимического состава крови: увеличение билирубина в сыворотке за счёт его прямой фракции у 1/3 детей, увеличение холестерина ( у 15 детей.

При исследовании дуоденального содержимого почти у половины детей с ДЖВП обнаружено в осадке увеличение количества кристаллов холестерина, солей желчных и билирубината кальция, что позволило заподозрить физико-химическую стадию желчнокаменной болезни, то есть I стадию образования камней.

Это подтверждалось и данными биохимического исследования желчи. Так у 2/3 детей с гипомоторным типом ДЖВП отмечалось повышение концентрации билирубина в порции В, у 30% из них отмечалось повышение концентрации холестерина в желчи, у 28% снижение концентрации желчных кислот и у 80% детей снижение холатохолестеринового коэффициента, что свидетельствует о нарушении текучести желчи. Изменения в порции С встречались реже ( лишь у 7 детей из 39 был снижен холатохолестериновый коэффициент.
При гипермоторном типе ДЖВП в порции В отмечалось нарушение соотношения холестерина и желчных кислот, при том что содержание их было в пределах нормы. Холатохолестериновый коэффициент был снижен у 15 детей (24,6%).
Изменение в порции С были более выраженными. Отмечалось снижение концентрации желчных кислот у половины детей. Повышение концентрации холестерина имело место лишь у 2 детей, тогда как уменьшение холатохолестеринового коэффициента наблюдалось у 34 детей.

При анализе результатов комплексного обследования детей с ДЖВП выявлено, что нарушения моторики желчевыводящих путей чаще всего сочетались с органическим поражением желудка и двенадцатиперстной кишки (90%), аномалиям строения желчного пузыря (4%), у 6% детей ДЖВП явилась одним из симптомов вегетативной дистонии.

Таким образом проведенные исследования детей с ДЖВП позволяет сделать следующие выводы:
1. Дискинезии желчевыводящих путей, как правило не является самостоятельным заболеванием, а в большинстве случаев сочетаются с органической патологией верхнего отдела пищеварительного тракта, вегетативной дистонией или является следствием аномалий строения желчного пузыря.

2. В половине случаев дискинезии желчевыводящих путей протекают с нарушением коллоидных свойств желчи (дисхолии).
3. Изменение биохимизма желчи более выражены у детей с гнпомоторным типом дискинезии.
4. Детей с изменением жирового обмена, нарушениями моторной функции желчевыводящей системы и биохимизма желчи следует считать пациентами с высоким риском развития холелитиаза. Такие дети должны обязательно наблюдаться у врача–гастроэнтеролога.

Литература
1. Дружинина Э. И. // Педиатрия.(1985.(№ 5.(С. 40–42.
2. Запруднов А. М. // Педиатрия.(1995.(№ 1.(С. 77–80.

ИММУННЫЕ И ЦИТОХИМИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ В ДИАГНОСТИКЕ 
СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИ И ПРОГНОЗЕ ПРОБИОТИЧЕСКОЙ ТЕРАПИИ 
ДИСБИОЗА КИШЕЧНИКА У ДЕТЕЙ РАННЕГО ВОЗРАСТА

А. А. Фазылова, Э. И. Эткина, Ф. А. Каюмов, 
Л. Л. Гурьева, О. Н. Школьная, Г. М. Нагаева, А. Р. Бикташева, 
З. И. Исмагилова, Р. А. Нагуманова, Г. Д. Гареева

Башкирский государственный медицинский университет, Уфа

В последние годы проблема нарушений микробиоценоза кишечника у детей привлекает пристальное внимание педиатров и инфекционистов. Установлено значение микроэкологических систем в обеспечении нормальной жизнедеятельности организма ребёнка и участие нарушенных биоценозов в патогенезе различных патологических процессов, начиная от пограничных состояний и заканчивая тяжелыми манифестными формами заболеваний [5]. Наибольшее значение дисбиоз кишечника (ДК) имеет для детей раннего возраста [2]. Появление и длительное пребывание микроорганизмов (МО) в местах, где их не должно быть, ведет к нарушению гомеостаза, в том числе иммунного, что может способствовать длительному, рецидивирующему, осложнённому течению патологического процесса в различных отделах ЖКТ [3]. Кроме того, ДК — это существенная «брешь» в барьерном механизме системы пищеварения на пути проникновения антигенов и аллергенов во внутреннюю среду организма. В отличие от неуправляемых генетически обусловленных и трудно управляемых на современном этапе экологических причин аллергии, ДК является фактором управляемым [5].

Несмотря на большое число исследований, посвящённых диагностике, терапии ДК, не решёнными остаются вопросы взаимосвязи различных иммунных и цитохимических показателей со степенью нарушений кишечного микробиоценоза у детей первых трёх лет жизни. Актуальным также является поиск возможных индивидуальных предпосылок низкой эффективности терапии ДК у некоторой части детей раннего возраста.

Целью настоящего исследования явилось выявление взаимосвязей иммунных, цитохимических показателей со степенью тяжести дисбиотических нарушений и эффективностью предстоящей пробиотической терапии ДК у детей раннего возраста.

Материалы и методы исследования

Нами проведено исследование состояния здоровья 140 детей раннего возраста с ДК в период стабильной реконвалесценции основных заболеваний.

В ходе работы были использованы общеклинические, иммунологические, цитохимические, бактериологические, копрологические, статистические методы исследования. Анализ количественных характеристик иммунной системы обследуемых детей проводился на основании изучения концентраций иммуноглобулинов IgG, IgA, IgM в сыворотке крови и sIgA в копрофильтрате, относительного общего содержания Т–лимфоцитов (Е–РОК), их регуляторных субпопуляций — Т–хелперов, Т–супрессоров, В–лимфоцитов периферической крови, процента фагоцитоза и фагоцитарного числа, комплементарной активности сыворотки крови, уровня ЦИК. Заключение о функциональной активности лейкоцитов периферической крови детей раннего возраста с ДК производилось на основании определения цитохимической активности лимфоцитов по гликогену и кислой фосфатазе, нейтрофилов — по щелочной фосфатазе путём вычисления процента положительных в цитохимических реакциях клеток и выведения соответствующих цитохимических коэффициентов (ЦХК). Кроме того, уровень энергетического обмена в лимфоцитах периферической крови наблюдаемых детей оценивали в ходе исследования активности сукцинатдегидрогеназы (СДГ) и (–глицерофосфатдегидрогеназы ((–ГФДГ) методом вычисления процента положительных в цитохимических реакциях клеток, выведения среднего количества гранул формазана в одном лимфоците, суммарного количества гранул формазана в 50 лимфоцитах и соответствующих индексов ферментативной активности I.

Исследование микрофлоры толстого кишечника проводилось по стандартным методикам с определением количественного содержания МО в КОЕ/г фекалий, а также удельного веса МО в общей структуре микробов фекалий обследуемых детей в процентах. Бактериологическая диагностика ДК осуществлялась путем сравнения полученных данных с нормальными показателями состава микрофлоры толстого кишечника у детей раннего возраста [6]. Классификация дисбиотических нарушений проводилась по Унифицированной рабочей классификации нарушений микробиоценоза кишечника у детей раннего возраста, предложенной И. Б. Куваевой, К. С. Ладодо [5]. В работе также использованы традиционные методы копрологического исследования.

Результаты исследований
и их обсуждение

В ходе проведения комплексной бактериологической диагностики ДК у более половины обследуемых (67,86%) установлена третья, у четверти (26,42%) — вторая, у 3,58% — четвёртая, у 2,14% детей — первая степень тяжести дисбиотических нарушений, которые в 100% случаев с учётом всех клинико-лабораторных признаков укладывались в субкомпенсированную форму.

При иммуно-цитохимическом исследовании у наблюдаемых детей нами получены данные, приведённые в таблице 1.

Таблица 1

Иммунные и цитохимические показатели 
в соответствии со степенями тяжести ДК у обследуемых детей

Степень тяжести ДК
Показатели (М(m)


ЦХК гл.лф.
%гл.+лф.
I СДГ лф.
%лф.
СДГ1
sIgA, 
г/л

Первая,

n=3
0,48(0,09
28,0(7,02
212,0
(13,11
9,67(3,67
0,52(0,26

Вторая,

n=37
0,41(0,03
17,51
(1,41
182,65
(5,42
18,51
(1,60
0,69(0,09

Третья,

n=95
0,30
(0,015
13,96
(0,67
170,65
(2,67
21,95
(0,79
1,33(0,08

Четвёртая, n=5
0,14(0,01
6,80(1,36
170,0
(17,33
22,80
(5,57
2,05(0,05

Как видно из таблицы 1, при проведении корреляционного анализа установлены связи между степенью тяжести ДК и некоторыми иммунными и цитохимическими показателями, такими как sIgA копрофильтратов (r(mr=0,45(0,07 г/л, p<0,05), ЦХК гликогена лимфоцитов — ЦХК гл.лф. (r(mr=–0,36(0,073, p<0,05), общий процент положительных по гликогену лимфоцитов — %гл.+лф. (r(mr=–0,36(0,073, p<0,05), индекс ферментативной активности СДГ лимфоцитов — I СДГ лф. (r(mr=
–0,24(0,079, p<0,05), процент лимфоцитов с активностью по СДГ 1 степени — %лф.СДГ1 (r(mr=0,24(0,079, p<0,05). Взаимосвязи степени тяжести ДК с другими изучаемыми параметрами были недостоверными.

В связи с тем, что результативность терапии дисбиотических нарушений во многом определяется индивидуальными особенностями реактивности детей, страдающих ДК [3], нами была предпринята попытка найти иммунные предпосылки некурабельности ДК у детей раннего возраста. При проведении корреляционного анализа установлена взаимосвязь факта отсутствия эффекта от применения пробиотиков с изначально низким уровнем sIgA в копрофильтратах, не соответствующим степени тяжести ДК (r(mr=0,32(0,085, p<0,05). Исходя из этого, показатель sIgA копрофильтратов был представлен как прогностический показатель эффективности предстоящей пробиотической терапии ДК у детей раннего возраста.

По нашему мнению, использование разработанных иммуно-цитохимических критериев степени тяжести ДК (гликоген и СДГ лимфоцитов, sIgA копрофильтратов) в комплексе с клинико-бактериологическими данными, во-первых, обосновывает возможность диагностики ранних доклинических форм ДК, во-вторых, позволяет провести дифференциальный диагноз между компенсированной формой ДК и вариантом нормы, в случае, когда показатели бактериограммы фекалий какого-то конкретного ребёнка не укладываются в возрастные нормативные значения. Помимо этого, предложенные критерии дают возможность проведения ранней адекватной коррекции дисбиотических нарушений под контролем ферментного статуса лейкоцитов крови и уровня sIgA в копрофильтратах. Учитывая факт, что сложившийся в раннем онтогенезе уровень метаболических процессов оказывает существенное влияние на дальнейшее развитие ребёнка [1], эти показатели могут служить также составной частью индивидуального прогнозирования состояния здоровья детей раннего возраста с ДК. По-видимому, устранение метаболических сдвигов лейкоцитов крови при параллельной нормализации клинико-бактериологических и иммунных (в первую очередь, уровня sIgA копрофильтратов) данных будет определять в дальнейшем состояние стабильного эубиоза кишечной микрофлоры.

Таким образом, содержание гликогена в лимфоцитах, активность СДГ лимфоцитов, уровень sIgA в копрофильтратах можно считать достоверными критериями в оценке степени тяжести ДК. Цитохимический анализ клеток крови, являющийся простейшим методом биопсии, доступным любой клинической лаборатории, а также определение концентрации sIgA в копрофильтратах могут служить существенным дополнением к микробиологической диагностике ДК.

На основании установленной нами зависимости эффективности пробиотической терапии от исходного уровня sIgA копрофильтратов и соответствия последнего степени тяжести ДК можно предположить, что неспособность организма ребёнка в ответ на антигенную нагрузку со стороны условно-патогенной микрофлоры обеспечить адекватную продукцию защитных sIgA, а тем более их изначальный дефицит обусловливают трудность восстановления и, что самое главное, сохранения устойчивого эубиотического состояния в течение длительного времени. С другой стороны, селективный дефицит sIgA рано или поздно может привести к подключению других защитных иммунных механизмов с последующим развитием воспаления как основы формирования острой и хронической гастроэнтерологической патологии.

По нашему мнению, изучение исходного уровня sIgA копрофильтратов, определение его соответствия степени тяжести ДК, анализ этого показателя в динамике в каждом конкретном случае позволяет определить состояние местной иммунологической реактивности, прогнозировать и оценивать результативность пробиотической коррекции, а также вероятность формирования у детей с ДК в последующем острой или хронической патологии ЖКТ.

Результаты внедрения разработанных нами иммуно-цитохимических критериев диагностики степени тяжести ДК и прогностического показателя эффективности пробиотической терапии ДК у детей раннего возраста в ряде лечебно-профилактических учреждений (г. Уфа) позволяют утверждать, что в комплексе с клинико-бактериологическими методами исследований эти показатели являются адекватными, а их определение в условиях клинической лаборатории технически и экономически доступно.
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СОВРЕМЕННЫЙ ПОДХОД 
К ПРОБЛЕМЕ ТЕРАПИИ ЗАПОРОВ У ДЕТЕЙ

В. А. Филин, Э. И. Алиева

Российский государственный медицинский университет, Москва

Усовершенствование диагностики запора у детей и осуществление новых подходов к терапии данной патологии, является одним из актуальных направлений современной детской гастроэнтерологической практики [2].

До настоящего времени отсутствует комплексный подход к изучению данной патологии, не разработаны критерии медикаментозного лечения запоров у детей. Известно, что в патогенезе запоров главным звеном является кинетические расстройства. Но несмотря на широкое применения прокинетиков при многих гастроэнтерологических заболеваниях, при запорах у детей они используются редко. В доступной нам отечественной литературе мы не нашли данных о сравнительном применение их при лечение запоров у детей. В зарубежной литературе имеются единичные наблюдения [3,4].

Целью исследования явилась изучение действия прокинетиков нового поколения у детей с различными кинетическими нарушениями.

Материалы и методы исследования

Нами было обследовано 50 детей с запорами в возрасте от 6 месяцев до 15 лет. Мальчиков было 33, девочек — 17. Длительность заболевания в среднем составляла 1,5–2 года.

Все больные обследованы комплексно: применялись клиническо-лабораторные методы (общий анализ крови, мочи, биохимический анализ крови, копрология, кал на яйца глистов, кал на дисбактериоз) и инструментальные методы(фиброколоноскопия, ректороманоскопия, ирригография), функциональные методы исследования толстой кишки (профилометрия, баллонография, манометрия, сфинктерометрия, миография).

Результаты обследования
и их обсуждение

На фоне комплексного обследования доказано, что причинами запоров у наблюдаемых детей были дискинетические нарушения толстой кишки по гипотоническому типу. Поэтому этих детей мы лечили прокинетиками нового поколения, которые нормализуют моторику кишечника.

Клинически у всех детей отмечались изменения характера стула («овечий», твердый или большого диаметра), изменения частоты стула (задержка от 3 до 7 дней), боли в животе. У 15 детей из 50 кроме запоров была выявлена патология верхнего отдела пищеварительного тракта в виде дуоденогастрального рефлюкса, рефлюкс–эзофагита. Клинически у этих детей кроме запоров отмечались отрыжка, изжога, тошнота, регургитация. Детей разделили на 2 группы (по 25 человек) и сравнивали эффективность координакса и мотилиума.

Мотилиум — является антагонистом дофамина, блокируя рецепторов дофамина, влияет на моторную функцию ЖКТ ( усиливает перистальтику желудка и нормализует его опорожнение, а также повышает тонус и усиливает перистальтику всего кишечника, что проявляется в устранении метеоризма и болей по ходу толстой кишки, нормализации стула у части больных [1].

Цизаприд (координакс) существенно отличается от мотилиума по механизму действия. Он усиливает сократительную способность пищевода и повышает тонус нижнего пищеводного сфинктера, стимулируя освобождение ацетилхолина за счет активации серотониновых рецепторов, локализующихся в нейронных сплетениях желудочно-кишечного тракта [1,3]. Координакс распределятся только в тканях желудка и кишечника.

Координакс (цизаприд) назначался в виде суспензии. Грудные дети и дети массой до 25 кг получали его в дозе 0,2 мг/кг на прием 2–3 раза в день; дети массой от 25 до 50 кг — в максимальной дозе 5 мг 4 раза в день; от года до 5 лет — по 2,5 мг/кг, от 6 до 12 лет — по 5 мг/кг 2–3 раза в сутки и старше 12 лет по 5–10 мг/кг 2–3 раза в сутки. Всю суточную дозу можно давать в таблетках (по 10 мг) в такой же дозировке. Пациенты принимали лекарство за 15 минут до еды. При приеме внутрь лечебное действие проявляется через 30–60 минут.

Мотилиум назначали детям до года — по 2,5 мг 3 раза в день, от года до 5 лет — по 5 мг 3 раза в день, старше 5 лет 10 мг 3 раза в день (таблетки по 10 мг) за 10–30 минут до еды, в течении 4 недель.

В результате оказалось, что терапевтическая эффективность координакса превышала таковую у мотилиума, причем улучшение было статически значимым (табл.1).

Таблица 1

Клиническая эффективность прокинетиков при запорах у детей

Клинические симптомы
Координакс (n=25)
Мотилиум (n=25)

Улучшения пассажа кишечного содержимого по толстой кишке
81% (р<0,001)
29% (р<0,02)

Размягчение стула
96% (р<0,001)
32% (р<0,02)

Уменьшение или исчезновение симптомов верхней диспепсии
86% (р<0,001)
96% (р<0,001)

Как видно из таблицы 1, в первой группе улучшение пассажа по толстой кишке отмечалось у 81% детей, у 96% нормализовалась консистенция стула, уменьшились или исчезли боли в животе за счет улучшения пассажа у 92% детей.

Во второй группе (монотерапия мотилиумом) нормализация стула отмечалась лишь у 29%, но под влиянием мотилиума в течении 3 недель клинически уменьшились, а потом исчезли симптомы «верхней диспепсии»: отрыжка, регургитация, боли в эпигастрии, тошнота.

Таким образом, действия мотилиума больше направлены на верхний отдел пищеварительного тракта, и лучше его использовать при сочетании запоров с поражением верхнего отдела желудочно-кишечного тракта. Координакс может использоваться при лечении запоров у детей как средство монотерапии и при комплексном лечении таких больных. Некоторые авторы для получения оптимального эффекта препарат рекомендуют назначать длительно, минимум 12 недель [3].

По нашим данным и результатам исследований в других клиниках, прокинетики первого поколения (метаклопрамид и его аналоги) вызывали ряд побочных эффектов: слабость, головные боли, дистонические явления, спазм пищевода, страхи, преходящие бульбарные расстройства. В наших контролируемых исследованиях прокинетики второго ряда, назначаемые в возрастных дозировках, не дают каких либо побочных эффектов. Учитывая преимущественно гипокинетический характер нарушений моторики так нижних, так и верхних отделов пищеварительного тракта прокинетики второго поколения рекомендуются для широкого применения.
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Функциональное 
состояние печени у детей 
с перинатальным поражением центральной нервной системы

В. И. Шилко, В. Л. Зеленцова, Н. П. Попова, Э. Б. Вибе

Уральская государственная медицинская академия, Екатеринбург

В настоящее время перинатальное поражение ЦНС у детей гипоксического генеза занимает ведущее место в структуре детской заболеваемости. Хроническая внутриутробная гипоксия может приводить к значительным нарушениям в органах и тканях меняя ход метаболических процессов, функцию органов и систем, поэтому одной из актуальных проблем неонатальной гастроэнтерологии является проблема гипоксических повреждений печени [1–4]. Неизученным остается состояние печени у недоношенных детей, перенесших перинатальную гипоксию.

Проведено клинико-инструментальное обследование 97 недоношенных новорожденных (1 группа) и анализ аутопсий 62 умерших детей (2 группа) с перинатальной патологией (родовые травмы, пневмопатии, сепсис и др.).

Исследование детей 1 группы включало наряду с традиционным клинико-неврологическим обследованием патофизиологическую гепатограмму, иммунологические исследования (включая TORCH–комплекс, маркеры гепатита), УЗИ органов брюшной полости.

У 87,7% детей диагностировалась различной степени тяжести коньюгационная желтуха, которая у 52% пациентов имела затяжное течение. Холестаз был единственным признаком нарушения функции гепатобилиарной системы у 1/3 наблюдаемых детей и имел транзиторный характер.

У половины (51,6%) были выявлены нарушения белковообразующей, ферментативной функций печени. В случае тяжелой гипоксии (у 29% больных) имели место сочетанные нарушения функции печени, сопровождающиеся синдромом цитолиза.

При проведении ультразвукового обследования выявлялась от умеренной до значительной гепатомегалия, гиперэхогенность паренхимы, порой «сетчатость», признаки холестаза.

Цитомегаловирусная инфекция диагностирована у 20% больных, герпетическая  ( у 2% и гепатит В ( у 1% детей.

При анализе 2 группы были выявлены полнокровие, отечность печени, застой в центральных дольковых венах, наличие множественных очагов экстрамедуллярного кроветворения, зернистая дистрофия гепатоцитов. Эти изменения рассматривались нами как признаки хронической внутриутробной гипоксии плода.
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Особенности обмена 
щавелевой кислоты при расстройствах тонкокишечного переваривания и всасывания 
у детей
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Донецк (Украина)

В последние годы в ряде работ было показано, что заболевания кишечника при их достаточно длительном течении способствуют расстройству обмена оксалатов, вызывают развитие энтерооксалурического синдрома и почечнокаменной болезни. Первоначально считали, что нефролитиаз развивается как последовательное состояние у лиц, перенесших резекцию тонкого кишечника [7]. В дальнейшем было установлено, что оксалатная нефропатия возникает не только после удаления тонкого кишечника, но и при других его заболеваниях [6,8,10–12].

При обследовании 875 больных с воспалительными заболеваниями тонкой кишки (ТК) [28] установили наличие нефролитиаза у 7,2% пациентов, тогда как средняя частота почечнокаменной болезни у стационарных больных в США не превышают 1%. Наиболее ранние наблюдения, в которых впервые было обращено внимание на наличие взаимосвязи между патологией органов пищеварения и нарушениями оксалатного обмена, относятся к 1950 году, когда Loeper [30] предпринял попытку раскрыть сущность страдания, предположив, что ферментация недоброкачественной пищи способствует накоплению в просвете кишечника избытка оксалата кальция и сопровождается диареей и оксалаткристаллореей. Таким образом, в предположении Loeper причина и следствие поменялись местами, так как расстройство стула объяснялось необходимостью удаления щавелевой кислоты из пищеварительного тракта.

Наиболее просто было связать развитие нефролитиаза уменьшением диуреза из-за хронической диареи и увеличенных потерь с каловыми массами воды и гидрокарбонатов. Эти закономерности оказались справедливыми для образования уратных, но не оксалатных камней, которые преимущественно обнаруживались у больных с хроническими поносами [9]. В 1967 году рабочая группа Smith [30] впервые выдвинула предположение о существовании особой разновидности гипероксалурии у взрослых, подвергшихся оперативному вмешательству — резекции ТК. Вызванный этим сообщением интерес к проблеме форсировал научные разработки в других исследовательских центрах, в результате чего этиологическая связь между гипероксалурией и резекцией ТК стала бесспорной.

Было также установлено, что удаление части ТК переключает механизм интестинального удаления оксалата кальция на мочевыделительный тракт. Возросшая квота оксалата в канальцевом аппарате почек образует перенасыщенный раствор и ведет к кристаллизации его с последующими оксалаткристаллурией и нефрокальцинозом.

Обследовав группу больных с различными гастроэнтерологическими заболеваниями, но без сопутствующего нефролитиаза [31], авторы обнаружили признаки гипероксалурии у 2 из 7 больных кишечным дисбактериозом и у 6 из 15 пациентов с заболеваниями кишечника.

В связи с тем, что одним из осложнений резекции кишечника являются холегенные поносы, особенно, если удалению подверглась подвздошная кишка, предпринимались попытки коррекции возникающих нарушений экскреции с калом желчных и жирных кислот и оксалата кальция с помощью разного рода энтеральных сорбентов, в частности, холестирамина. При этом расчитывали, что устранение поноса и ограничение потерь жидкости через кишечник увеличат диурез, уменьшат концентрацию оксалатных солей в канальцах почек и ускорят выведение последних из организма [20].

Действительно, регулярный прием холестирамина уменьшал проявления диареи, у большинства больных вызывал отчетливое снижение содержания оксалата в моче, тормозил процессы литогенеза в почках. Сходное действие оказывал таурин и ограничение содержания щавелевой кислоты в пище [25].

По современным представлениям запасы щавелевой кислоты в организме пополняются за счет трех источников: пищи, аскорбиновой кислоты (экзогенные) [6] и метаболизма аминокислот глицина и серина (эндогенные). Обмен оксалатов осуществляется в глиоксилат–глицин–этаноламиновом цикле [1], в котором щавелевая кислота и ее соли являются конечными продуктами, баланс которых поддерживается путем выведения избытка почками и кишечником.

У здорового человека пул щавелевой кислоты образуется прежде всего за счет метаболизма глицина в глиоксиловую кислоту (около 50%), всасывания оксалатов из пищевых продуктов (30–40%), остальное количество (10–20%) образуется из аскорбиновой кислоты. В этой связи глицин, серин и аскорбиновая кислота рассматриваются как предшественники оксалатов, а овощи, фрукты, соки — носители. С пищей в пищеварительный тракт поступает ежесуточно 0,1–1,0 г оксалатов, из них всасывается в кровь не более 2,3–4,5%.

Экскреция оксалатов осуществляется преимущественно почками и частично через пищеварительный тракт [21,22]. Объем выделения оксалатов из организма зависти от возраста, характера питания, состояния дигестивных и резорбционных процессов в пищеварительном тракте, обеспеченности организма витаминами, прежде всего, пиридоксином, а также от активности ферментов интермедиарного обмена [32].

Определяя суточную экскрецию щавелевой кислоты с мочой у детей в возрасте 3–14 лет, исследователи установили, что при безоксалатной диете показатель составлял 0,3–11,5 мг/сут (в среднем 2,9 мг/сут), в то время как при кормлении детей обычной больничной пищей он колебался в пределах 0,29–17,5 мг/сут (в среднем 5,0 мг/сут). Отсюда следует, что, по крайней мере у здоровых детей, уровень оксалатурии может быть уменьшен назначением соответствующей диеты [16,32].

Роль щавелевой кислоты в организме весьма значительна, так как её соединения являются частью биологических мембран и ответственны за их стабильность. Синдромы нестабильности клеточных мембран всегда протекают с гипероксалурией. В пищеварительном тракте, главным образом, в дистальных отделах подвздошной кишки осуществляется резорбция солей желчных кислот в обмен на экскрецию оксалатов [2,19,26,27]. У больных с резецированной подвздошной кишкой существует мальабсорбция желчных кислот, так как уменьшена всасывательная поверхность. Избыток желчных кислот вступает во взаимодействие с глицином, образуя конъюгат глицина с желчной кислотой [14]. Последний может резорбироваться в кровь в неизмененном виде и использоваться для преобразования в конечном счете в оксаловую кислоту. Альтернативный вариант состоит в том, что в просвете кишечника под воздействием микрофлоры глицин подвергается деконъюгации и дезаминированию [13], после чего окисляется до глиоксилата [17]. После всасывания в кровь последний в печени превращается в щавелевую кислоту [29].

Несмотря на это, представленный патомеханизм является наиболее привлекательным для объяснения увеличения содержания этаноламина, глиоксилата и щавелевой кислоты в плазме крови и гипероксалурии при болезнях ТК [22,23]. Он получил подтверждение в работах с использованием меченного радиоуглеродом С14 глицина. В случаях перорального приема меченного глицина в выдыхаемом воздухе появляется радиоактивность за счетСО2. Если же одновременно назначался холестирамин, способный блокировать всасывание глицина и его дериватов из кишечника, соединения радиоуглерода в выдыхаемом воздухе и в оксалате мочи не появлялись.

Иной механизм нарушений кругооборота глицина и его производных в качестве причины энтерогенной гипероксалурии предложен M. H. Briggs et all. [6]. По их данным, речь может идти об увеличении поступления глиоксилата в кровь с последующим метаболизмом его в щавелевую кислоту в печени. Этот вариант имеет много сходных черт с нарушениями обмена щавелевой кислоты при первичном оксалозе.

Третий вероятный путь нарушений обмена щавелевой кислоты и её кругооборота в организме постулирован  A. J. Chaplin [7] — при патологии ТК происходит просто усиление резорбции щавелевой кислоты со всеми вытекающими из этого последствиями. В сообщении [26] о гипероксалурии у детей с дисфункциями печени и ТК приведены результаты изучения суточной экскреции оксалатов у 43 детей, из которых 11 были здоровы, 3 — болели первичным оксалозом и почечнокаменной болезнью, 6 — перенесли резекцию ТК, 8 — имели заболевание печени, 15 — страдали тонкокишечной мальабсорбцией. В последнем случае повышение суточной экскреции оксаловой кислоты с мочой установлено у 8 пациентов. Примечательно, что расчет показателей производился на среднюю стандартную поверхность тела (1,73 м2) и величины их составили 16,1–30,6 мг/сутки (в среднем 23,6 мг/сутки) у здоровых и 9,9–67,0 мг/сутки (в среднем 35,4 мг/сутки) у больных с синдромом мальабсорбции. По мнению авторов нарушения в обмене оксалатов могут быть связаны с расстройством всасывания желчных кислот из пищеварительного тракта.

Увеличение суточного выделения оксалата кальция с мочой, коррелировавшее с выраженностью стеатореи у лиц с целиакоподобной спру [19,20,30], а также отмечено у детей с синдромом короткой кишки [36].

Биологические эффекты, связанные с ростом содержания щавелевой кислоты в организме, характеризуются разнообразием. Избыток её способствует образованию оксалата кальция, который может депонироваться в различных органах и тканях: в почках, костном мозге, печени, селезенке, миокарде, сетчатой оболочке глаза, надпочечниках, вилочковой, щитовидной и поджелудочной железах, в просвете лоханки и полости желчного пузыря, в протоковой системе поджелудочной железы.

Наиболее клинически значимым проявлением оксалоза считают поражение мочевыделительного тракта — дизметаболическую оксалкристалурическую нефропатию. При ней наблюдается имбибиция паренхимы почек оксалатом кальция и кристаллизация его в просвете почечных канальцев. В итоге формируется нефрокальциноз, нефролитиаз, интерстициальный нефрит и пиелонефрит, рано развивается почечная недостаточность, ведущая к смерти ребенка [3,4].

Офтальмологические проявления оксалоза по типу пятнистой дегенерации сетчатой оболочки описаны в литературе [18,21,24]. Депонированные в тканях и органах кристаллы оксалата кальция, по-видимому, могут становиться объектом для фагоцитоза нейтрофилами. В работе D. L. Earnest [15] показано, что кристаллические оксалаты депонируют метаболический («кислородный») взрыв в полинуклеарах. Активация пероксидазных систем с последующим выбросом в перицеллюлярные пространства перекисных радикалов и усиление процессов перекисного окисления липидов могут способствовать развитию дополнительных повреждений тканевых структур по типу синдрома нестабильности клеточных мембран.

Несомненный интерес вызывает выяснение сведений о наличии взаимосвязей между патологией поджелудочной железы и расстройствами обмена оксалатов. Нам известна лишь одна работа [31], в которой специально выясняли выделение с мочой солей щавелевой кислоты больными с хроническими заболеваниями поджелудочной железы, сопровождавшимися признаками внешнесекреторной недостаточности органа. Роль идет о мужчине 38 лет, которому в связи с хроническим панкреатитом была произведена операция резекции части поджелудочной железы. Обследование выполнено спустя 2 года после оперативного вмешательства. У больного имела место диарея, умеренная стеаторея (4,3 г/сут), спустя год после операции были удалены камни из обеих почечных лоханок. Солевой состав камней не исследовался. Суточное выделение оксалата кальция с мочой у него составило 27 мг/г креатинина (в норме — 18,5 мг/г). У 8 других пациентов с хронической патологией ПЖ этот показатель в среднем составил 32,1 мг/г креатинина. В сравнении с больными, страдающими синдромами мальабсорбции (59,5 мг/г), он оказался почти в 2 раза ниже, хотя у тех и других статистически достоверно отличался от такового у здоровых лиц.

В заключение приводим сводку вероятных причин нарушения обмена щавелевой кислоты при заболеваниях кишечника из обзора [40]. Авторы считают, что для гипероксалурии усиление синтеза оксалата в печени имеет второстепенное значение, гораздо важнее в этих ситуациях многофакторный генез страдания, который может быть обусловлен:

1) повышением синтеза оксалатов в организме больного;

2) уменьшением темпов разрушения оксалатов в просвете кишечника специализированной микрофлорой рода Oxalobacter;

3) снижением концентрации кальция в кишечном содержимом из-за стеатореи;

4) уменьшением содержания кальция в просвете кишечника из-за возрастающего при этом его всасывания;

5) повышением проницаемости мембран толстой кишки в условиях дефицита кальция;

6) повышением проницаемости слизистой толстой кишки для жирных кислот;

7) повышением проницаемости слизистой толстой кишки для желчных кислот;

8) влиянием эстрогенов;

9) дефицитом витамина B6 и малеиновой кислоты;

10) дефицитом витамина A;

11) уменьшением выделения цитратов;

12) дефицитом микроэлемента цинка;

13) дефицитом ионов магния;

14) потерями ионов натрия, калия и бикарбонатов;

15) мальабсорбцией аминокислот и потерей белковых молекул вследствие экссудативной энтеропатии.

В последнем случае имеет значение также уменьшение содержания пирофосфата, играющего роль ингибитора кристаллообразования кальциевыми солями щавелевой и фосфорной кислот.

Изучение состояния обмена щавелевой кислоты при панкреатогенных синдромах мальабсорбции у детей, таким образом, сможет расширить наши представления о сущности важных биохимических сдвигов, сопряженных с патологией поджелудочной железы и тонкого кишечника, даст возможность для новых подходов к терапии и реабилитации больных.
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Рис. 1. Кислотный профиль желудка у здоровых детей
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Рис. 2. Кислотный профиль желудка у детей с хроническим гастродуоденитом








*) Приоритетная справка патента на изобретение «Способ функционального тестирования желудка» от 19.11.98 г.
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